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IIL  Physikalische  Chemie  und  Pathologie- 

1.  Technische  Einleitung. 

Von 

Dr.  Julius  Bence 

in  Ikidapest. 

I.   Bestimmung  der  Gefrierpunktsemledriguni^. 

Seit  (loD  Untersuchungen  A.  v.  Kortiuyi's^),  die  bewiesen  haben,  welch 
hohe  Wichtigkeit  der  Kenntnis  der  molekularen  Konzentration  des  Blutes,  wie 
des  Harnes  sowohl  vom  wissenschaftlichen,  als  auch  vom  klinischen  Standpunkte 
aus  zukommt,  ist  die  Bestimmung  der  molekularen  Konzentration  ein  alltäg- 
liches Bedürfnis  des  ärztlichen  Laboratoriums  geworden.  Von  den  Methoden 
zur  Bestimmung  der  molekularen  Konzentration  einer  Lösung  kann  für  medi- 
zinische Zwecke  nur  die  Gefrierpunktsbestimmung  in  Betracht  kommen.  Diese 
Methode  beruht  bekanntlich  darauf,  daß  man  die  Temperatur  bestimmt,  bei 
welcher  das  Lösungsmittel  einer  Lösung  ausfriert.  Diese  Temperatur  bezeich- 
net man  als  die  Gefriertemperatur  der  Lösung.  Die  Differenz  zwischen  der 
Gefriertemporatur  der  Lösung  und  der  des  reinen  Lösungsmittels  ist  die  Ge- 
friorpunktserniedrigung  der  fraglichen  Lösung. 

Der  größte  Teil  der  Methoden  zur  Bestimmung  der  Gefrierpunktseniie- 
drigung  beruht  auf  der  Versuchseinrichtung  Rüdorffs.  Diese  bestand  darin, 
daß  man  ein  Gefäß,  die  fragliche  Lösung  enthaltend,  unter  allmählichem  Um- 
rühren in  eine  Kältemischung  bringt,  deren  Temperatur  unterhalb  des  erwarteten 
Gefrierpunktes  liegt.  Wenn  der  Quecksilberfaden  des  in  die  Lösung  ver- 
senkten Thermometers  einige  Zehntelgrade  unter  die  Gefriertemperatur  gesunken 
ist,  leitet  mau  durch  „Impfen"  mit  einem  kleinen  Stückchen  des  erstarrten 
Lösungsmittels  das  Gefrieren  ein.  Durch  den  Übergang  der  Flüssigkeit  in 
den  festen  Aggregatzustand  wird  Wärme  frei,  wodurch  der  Quecksilber- 
faden rasch  steigt,  um  an  einem  bestimmten  Punkte  einige  Zeit  stehen  zu 
bleiben.     Das  ist  der  gesuchte  Gefrierpunkt  der  Flüssigkeit.  — 

Li  der  beschriebenen  einfachen  Form  ist  die  Methode  mit  vielen  Ver- 
suchsfehlern behaftet;  infolgedessen  sind  viele  Verbesserungen  entstanden. 
Von  diesen  hat  sich  am  besten  die  Methode  Beckmanns^)  bewährt,  die 
wegen  ihrer  raschen  und  bequemen  Versuchseinrichtung,  sowie  der  zum  Ver- 
suche nötigen  geringen  Stoffmengen  allgemeine  Verbreitung  fand.      Aber  auch 


1)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  33,  S.  1,  1897.  —  «)  Zeitschr.  f.  physik.  Cliemie  2,  S.  638,  1888. 
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gegen  die  Empfindlichkeit  dieser  Methode  wurden  bald  Stimmen  laut,  welche 
eine  bis  0,0002 — 0,0004®  gehende  Genauigkeit  forderten.  Auch  das  wurde 
durch  entsprechende  Verfeinerung  der  Versuchsanordnung  möglich,  und  es  ent- 
stand die  sogenannte  „Präzisions-Kryoskopie",  welche  ihre  guten  Resultate 
dem  Umstände  zu  verdanken  hat,  daß  sie  die  aus  dem  Wärmeaustausch  mit 
der  Umgebung  und  der  Konzentrationsänderung  beim  Ausfricren  des  Lösungs- 
mittels entstehenden  Fehlerquellen  mit  berücksichtigt.  Ich  kann  hier  nicht  auf 
die  detaillierte  Besprechung  der  Präzisionskryoskopie  eingehen,  will  mich  aber 
doch  kurz  mit  den  erwähnten  Hauptfehlerquellen  der  einfachen  Kryoskopio 
befassen,  denn  auch  Beckmann^)  sagt  in  seinem  letzten  Aufsatz  über  Ge- 
frierpunktsbestimmung: „Es  ist  angängig,  auch  bei  meinem  Apparat  mit  kleinen 
Dimensionen  Nutzanwendung  von  den  ermittelten  Vorsichtsmaßregeln  zu  machen". 
Mit  dem  Einfluß  der  Umgebung  haben  sich  Nernst  und  Abegg^)  ein- 
gehend   befaKt    und    haben    als    Resultat   ihrer    Untersuchungen    die   folgende 

Formel  aufgestellt :  t   =  t  ^  +  —  (t^  — 1<») 

Iv 
wobei  Tq  die  wahre  Gefriertemperatur,  t^  die  scheinbare,  im  Versuche  be- 
obachtete Gefriertemperatur,  t^  die  „Konvergenztemperatur",  K  und  k 
Konstanten  bedeuten.  Von  den  letzteren  drückt  k  die  Ausgleichgeschwindigkeit 
zwischen  der  Temperatur  der  Kältemischung  und  dem  Inhalt  des  Gefrier- 
gefaßes  aus  und  steht  daher  mit  der  Form  und  Größe  des  Gefriergefaßes,  wie 
des  Luftmantels,  sowie  mit  der  Wärmekapazität  und  der  Wärmeleitung  in 
engem  Zusammenhange;  während  K  sich  auf  die  Geschwindigkeit  bezieht,  mit 
der  sich  das  Gleichgewicht  bei  der  Ausscheidung  der  Eiskristalle  zwischen 
diesen  und  dem  übrig  gebliebenen  flüssigen  Teil  des  Ijösungsmittels  einstellt. 
K  ist  der  Gesamtoberfläche  des  erstarrten  Lösungsmittels  und  seiner  Schmelz- 
wärme proportional;  das  heißt:  in  je  feineren  Partikelchen  das  Ausfriereu 
erfolgt,  um  so  rascher  stellt  sich  das  Gleichgewicht  in  der  Lösung  her.  k  hängt 
mit  jenen  Eigenschaften  des  Apparates  und  der  Lösung  zusammen,    an    denen 

nichts  geändert  werden  kann ;  wollen  wir  daher  ^-  möglichst  klein  machen,   so 

iv 

muß  K  möglichst  groß  werden.  Um  K  sehr  groß  zu  machen,  muß  je  mehr 
Eis  in  möglichst  feinen  Partikelchen,  mit  je  größerer  Gesamtoberflächo  aus- 
frieren. Dies  wird  erreicht  bei  starker  Unterkühlung,  verbunden  mit  heftigem 
Umrühren.  Die  Unterkühlung  muß  aber  auch  bis  zu  einem  gewissen  Grade 
beschränkt  sein,  sonst  erhöhen  sie  die  mit  der  IJberkaltung  verbundenen  Fehler. 
Kaoult^)  unterkühlt  um  0,5  — 1,5*\  wobei  der  Unterkühlungsgrad  genau  no- 
tiert wird.  Außerdem  benutzt  er  einen  Schneckcnrührer  mit  fünf  Umdrehungen 
pro  Sekunde.  Bei  dieser  Einrichtung  gelingt  es,  K  genügend  groß  zu  machcMi. 
Aus  der  bereits  mitgeteilten  Formel  ist  leicht  ersichtlich,  daß,  je  kleiner 

k 

j^     und    außerdem    (t^  — t^)     sind,     umso     geringer    die    Diff*erenz    zwischen 

Tq  und  t^  wird.  Unter  t^,  —  Konvergenztemperatur  —  versteht  man  die- 
jenige Temperatur,  der  die  Lösung  während  des  Versuches  zustreben  würde, 
wenn  kein  Gefrieren  einträte.  Die  Konvergenztemperatur  ist  das  Resultat  der 
auf    das    Gefriergeläß     einwirkenden    abkühlenden    und    temperaturerliöhendon 


1)  Zeitschr.   f.  physik.  Chemie   44,  S.  181,    lfi03.   —   «}  Ebenda  15,    S.  681,  1894.   — 
Ebenda  27,  S.  617,  1898. 
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Einflüsse.  Abkühlend  wirkt  die  Kältemischung,  während  eine  Wiedererwärmung 
durch  die  Berührung  des  Gefriergefäßes  mit  der  Außenwelt  und  die  Reibungs- 
wärme des  Rührens  herbeiführt  werden  kann.  Den  Einflüssen  der  Außen- 
welt begegnet  mau  durch  tiefe  Einsenkung  des  Gefriergefaßes  in  die  Kälte- 
mischung, außerdem  durch  möglichste  Wärmeisolierung  von  der  Außenwelt 
Die  Erwärmung  durch  das  Rühren  läßt  sich  nicht  ausschalten,  das  Rühren  kann 
aber  durch  entsprechende  Einrichtung  konstant  gemax^ht  werden.  Wenn  man 
daher  die  Konvergenztemperatur  der  Gefriertemperatur  gleichmachen  will, 
genügt  es,  die  Kältemischung  auf  eine  bestimmte  Temperatur  einzustellen  und 
auf  dieser  zu  erhalten.  Daraus  leitet  Raoult  den  wichtigen  Satz  ab:  „Um 
den  Einfluß  der  Kältemischung  auf  den  Gefrierj)unkt  zu  eliminieren,  muß  man 
die  Konvorgenztemperatur  des  Gefriergefäßes  mit  der  Temperatur,  bei  der 
das  Gefrieren  stattfinden  soll,  zusammenfallen  lassen". 

Der  andere  Versuchsfehler  rührt,  wie  gesagt,  von  der  Konzentrations- 
änderung durch  den  Ausfall  eines  Teiles  des  Lösungsmittels  beim  Gefrieren 
her.  Er  kann  dadurch  berücksichtigt  werden,  daß  man  den  in  Form  von  Eis 
ausfallenden  Bruchteil  (r)  des  Lösungsmittels  aus  der  Formel 

c.  s 

w 
berechnet,     c  ist  die  Überkaltung  in  C^  ausgedrückt,   s  die  spezifische  Wärme 
der  Flüssigkeit,    w  die  Schmelzwärme.      Bei    wässerigen   Lösungen   ist   s  =  1, 
w  =  80,  folglich  konzentriert  sich  die  Lösung  für  jeden  Grad  der  Überkaltung 
um  1/80  =  0,0125. 

Ich  habe  die  Besprechung  der  erwähnten  Versuchsfehler  für  nötig  gehalten, 
denn  sie  müssen  nicht  nur  bei  Bestimmungen  mit  Präzisionsgenauigkeit  be- 
achtet werden,  sondern  sie  zeigen  auch,  worauf  wir  bei  der  einfachen  Kryo- 
skopie  hauptsächlich  zu  achten  haben.  Besonders  in  den  medizinischen  Schriften 
findet  man  noch  oft  Beschreibungen  der  einfacheren  Verfahren,  besonders  des 
Beckmannschen,  wobei  die  Lehren  der  Präzisionskryoskopie  ganz  vernachlässigt 
werden.  Mit  vollem  Recht  beklagt  sich  Beckmann  darüber,  daß  ein  großer 
Teil  der  Beschreibungen  seiner  Methode  die  Verbesserungen,  die  er  im  Laufe 
von  Jahren  vorgenommen  hat,   ganz  übersieht.  — 

In  medizinischen  Untersuchungen  können  wir  nicht  ohne  weiteres  zur 
Präzisionskryoskopie  übergehen,  denn  in  dem  überaus  größten  Teile  der  Be- 
stimmungen fehlt  uns  die  zur  Ausführung  nötige  große  Flüssigkeitsmenge.  Ich 
will  daher  im  folgenden  die  Methode  Beckmanns^)  beschreiben,  und  zwar 
auf  Grund  seiner  letzten  Angaben  und  unserer  eigenen  Erfahrungen,  mit  den 
Verbesserungen,  die  wir  der  Präzisionskryoskopie  verdanken.  Als  Probier- 
rohr dient  eine  dickwandige  Eprouvette  von  ungefähr  20  cm  Länge  und 
24  mm  Durchmesser.  An  der  Seite  des  Gefrierrohres  befindet  sich  ein  Stutzen 
zur  Einführung  der  Impfperle.  Das  Probierrohr  ist  vom  Luftmantel  um- 
geben, einer  Eprouvette  von  etwas  größerem  Durchmesser  (etwa  1  cm),  durch 
einen  eingeschobenen  Kork  von  dem  Probieirohr  getrennt.  Dieser  Luftmantel 
steht  in  der  eigentlichen  Kältemischung,  deren  Temperatur  an  dem  in 
Zehntelgrade  geteilten  Thermometer  genau  kontrolliert  wird.  Zur  Durch- 
mischung des  Kältebades  ist  ein  Rührer  darin  untergebracht.  Als  Kälte- 
mischung  verwendet   mau    ein  Gemenge  von  Kochsalzlösung  und  Eis.   —  Die 


1)  Zeitsehr.  f.  physik.  Chemie  44,  S.  161,   1903. 
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Temperatur  sei  auf  2—3^  unter  der  Gefriertemperatur  eingestellt.  Durch 
Zusatz  von  Wasser  bzw.  Kochsalz  oder  Eis  wird  die*  Temperatur  reguliert. 
Wenn  es  sich  um  sehr  genaue  Konstanz  der  Temperatur  handelt,  kann  man 
als  Kältemischung  ein  Kryohydrat^)  anwenden.  An  Stelle  von  Salzgemischen 
wird  vielfach,  besonders  von  Franzosen,  Äther  als  Abkühlungsmittel  verwendet. 
In  medizinischen  Laboratorien  ist  dies  besonders  empfehlenswert.  Äther 
wird  durch  einen  durchgeleiteten  Luftstrom  zum  Verdampfen  gebracht,  wo- 
durch eine  Abkühlung  bis  zu  —  15®  erreicht  werden  kann.  Je  nach  der 
Geschwindigkeit  des  zugeleiteten  Luftstromes  kann  die  Temperatur  stärker 
oder  schwächer  abgekühlt  werden.  Im  Falle  zu  starker  Abkühlung  leitet  man 
Äther  von  Zimmertemperatur  zu,  wodurch  die  Äthertemperatur  wieder  er- 
höht wird.  Die  Einrichtung  nach  Raoult^)  (Fig.  1)  gibt  eine  den  höchsten 
Ansprüchen    entsprechende    Konstanz    des    Ätherkältebades.      Durch    0    wird 


Äther -Kältebad  nach  Raoult. 

die  getrocknete  Luft  mit  einer  bei  p  angebrachten  Luftpumpe  angesogen,  r 
ist  ein  Messingrohr,  das^  mit  einem  kreisförmigen,  horizontal  stehenden  Teil 
in  dem  Äther  endet  und  da  mit  zahlreichen  Löchern  versehen  ist,  durch 
welche  die  Luft  in  den  Aether  gelangt.  Aus  der  Flasche  D  kann  Aether 
von  Zimmertemperatur  durch  das  Doppelgebläse  S  in  das  Kältebad  (B)  ge- 
trieben werden.  Der  überschüssige  Äther  sammelt  sich  in  der  Flasche  A. 
Strebt  man  eine  größere  Genauigkeit  an,  so  muß  das  Kältebad  mit  Filz  be- 
deckt werden,  um  dadurch  den  Einfluß  der  Außentemperatur  zu  vermeiden.  — 
Der  Stopfen  des  Gefrierrohres  ist  zur  Aafnahme  des  Thermometers 
durchbohrt.  Zu  Gefrierpunktsbestimmuugen  wird  meistens  das  Beckmann  sehe 
Thermometer  verwendet.  Sein  Skaleubereich  von  ungefähr  6*^  ist  in  ^/^^^  Grade 
geteilt.  Mit  der  Lupe  kann  Viooo^  noch,  gut  geschätzt  werden.  Der  wesentlichste 
Vorteil  dieses  Thermometers  liegt  in  der  Erweiterung,  in  die  die  Kapillare 
nach  einer  Biegung  an  ihrem  oberen  Ende  übergeht.    Diese  Erweiterung  dient 
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als  Quecksilberreservoir  und  ermöglicht  es,  verschiedene  Quecksilbermassen 
in  die  Kapillare  überzuführen,  wodurch  das  Thermometer  bei  verschiedenen 
Temperaturen  benutzt  werden  kann.  Der  Übergang  von  der  Kapillare  zur  Er- 
weiterung sei  allmählich  und  nicht  plötzlich.  Man  hat  so  viel  Quecksilber  aus 
dem  Reservoir  in  die  Kapillare  zu  bringen,  daß  der  Gefrierpunkt  des  Wassers 
möglichst  hoch  zu  liegen  kommt.  Dies  führt  man  am  besten  derart  aus,  daß 
man  das  Thermometer  umdreht  und  durch  Anklopfen  des  Beservoirs  das  Queck- 
silber an  das  obere  Ende  treibt.  Nun  dreht  man  das  Thermometer  behutsam 
um  und  treibt  durch  Handwärme  den  Quecksilberfaden  in  die  Kapillare  so 
hoch  hinauf,  daß  er  sich  mit  dem  im  Reservoir  angesammelten  Quecksilber 
vereinigt.  Dann  bringt  man  das  Thermometer  in  reinen  Schnee,  läßt  es  einige 
Minuten  darin  und  schüttelt  das  überflüssige  Quecksilber  durch  Anklopfen  in 
den  unteren  Teil  des  Reservoirs.  Sollte  der  Gefrierpunkt  des  Wassers  zu  hoch 
fallen,  so  erwärmt  man  die  Thermometerkugel  ein  wenig,  treibt  einen  Teil 
des  Quecksilbers  in  das  Reservoir  und  schüttelt  das  Quecksilber  wieder 
durch  Anklopfen  hinunter;  sollte  der  Gefrierpunkt  des  Wassers  zu  tief 
liegen,  so  wiederholt  man  in  der  beschriebenen  Weise  die  Überführung  des 
Quecksilbers  aus  dem  Reservoir  in  die  Kapillare.  Bei  manchen  Thermo- 
metern pflegt  der  Quecksilberfaden  beim  Abkühlen  abzureißen,  und  es  bleibt 
ein  Teil  des  Quecksilbers  in  der  oberen  Biegung.  Solche  Thermometer  sind 
unbrauchbar. 

Das  Beckmannsche  Thermometer  bewährt  sich  sehr  gut  in  chemischen 
Laboratorien,  wo  man  Bestimmungen  mit  sehr  verschiedenen  Gefriertempera- 
turen  auszuführen  hat.  Bei  medizinischen  Bestimmungen  können  wir  uns  aber 
durch  den  Gebrauch  eines  Thermometers  mit  fixem  Nullpunkte  das  manchmal 
mühsame  Einstellen  des  Nullpunktes  ersparen.  Wir  arbeiten  in  der  Regel  mit 
wässerigen  Lösungen,  daher  bedürfen  wir  nicht  des  großen  Spielraumes  des 
Beckmannschen  Thermometers.  Damit  soll  aber  nicht  gesagt  sein,  daß  wir 
uns  durch  Gebrauch  eines  Thermometers  mit  fixem  Nullpunkte  die  Bestimmung 
des  Gefrierpunktes  des  Wassers  ersparen  könnten.  Deformation  des  Quecksilber- 
gefäßes durch  die  Temperatur  der  Umgebung,  Luftdruckänderungen,  Lage- 
änderungen, Rütteln  des  Thermometers  sind  alles  Umstände,  die  den  Nullpunkt 
des  Thermometers  ändern  werden.  Diesen  Fehlerquellen  begegnet  man  am 
besten  dadurch,  daß  man  bei  jeder  Gefrierpunktsbestimmung  eine  Wasser- 
bestimmung vornimmt,  und  zwar  soll  der  Gefrierpunkt  des  Wassers  vor  und 
nach  dem  Gefrieren  der  fraglichen  Lösung  bestimmt  werden;  das  Mittel  der 
beiden  Bestimmungen  kann  als  Nullpunkt  angenommen  werden.  Die  letztere 
Regel  bezieht  sich  natürlich  auch  auf  das  Beckmannsche  Thermometer.  —  Jedes 
Thermometer  ist  mit  einem  Normalthermometer  zu  vergleichen,  und  dement- 
sprechend ist  eine  genaue  Skalenkorrektion  vorzunehmen.  Außerdem  hat  man 
die  Korrektion  des  ,, herausragenden  Fadens"  in  Betracht  zu  ziehen.  Diese 
Korrektion  ist  dadurch  bedingt,  daß  nur  ein  Teil  des  Quecksilberfadens  in  die 
zu  bestimmende  Lösung  eintaucht,  während  der  andere  der  Zimmertemperatur 
ausgesetzt  ist.  Die  im  Thermometer  angezeigte  Temperatur  wird  daher  teil- 
weise durch  die  Zimmertemperatur  beeinflußt.  Bei  Überprüfungen  durch  die 
Physikalisch-Technische  Reichs anstalt  wird  sowohl  die  Skalenkorrektion, 
als  auch  die  Korrektion  des  herausragenden  Fadens  stets  bestimmt,  darum  ist  es 
empfehlenswert,  bei  Gefrierpunktsbestimmungen  nur  überprüfte  Thermometer 
zu  benützen.  — 
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Ein  sehr  wichtiger  Teil  des  Gofrierapparates  ist  der  Rührer.  Im  Anfang 
benutzte  Beckmann  eine  Glasstange,  an  deren  unterem  Ende  ein  Platinring 
eingeschmolzen  war  und  die  durch  ein  zweites  Loch  des  Probierrohrstopfens  in 
die  Flüssigkeit  reichte.  Man  rührte  mit  Handbewegungen.  Es  ist  leicht  ein- 
zusehen, daß  dieses  Rühren  nicht  gleichmäßig  sein  konnte;  außerdem  war  man 
durch  Seitenabweichungen  beim  Rühren  leicht  dem  Fehler  ausgesetzt,  daß  der 
Rührer  an  der  Thermometerkugel  schleifte.  Ungleichmäßiges  Rühren,  sowie 
Schleifen  des  Thermometers  können  die  Temperatur  im  Gefriergefäße  in  ganz 
unberechenbarer  Weise  ändern.  Diese  Fehlerquellen  trugen  viel  dazu  bei,  daß 
man  der  Beck  mann  sehen  Methode  den  Vorwurf  machte,  man  könne  sie  von 
subjektiven  Einflüssen  kaum  befreien  (Loomis^).  Darum  ging  auch  Beckmann 
zum   mechanischen  Rühren  über,    das  bei  den  Präzisionsmethoden   mit  bestem 


Fig.  2. 
Krvosko])  nach  Beckiuaiiii. 

Erfolge  angewendet  worden  war.  Er  empfahl  eine  sinnreiche  Vorrichtung,  bei 
der  die  Anwendung  des  Rührers  keine  Verbindung  zwischen  Liisung  und  Außen- 
luft mit  sich  bringt.  An  der  Außenseite  des  Probierrohres  ist  ein  eiserner  King 
befestigt,  der  durch  einen  unterbrochenen  elektrischen  Strom  periodisch  zum 
Magneten  gemacht  wird.  Der  Rührer  besteht  im  wesentlichen  aus  einem  Email- 
ring mit  einem  Kerne  von  weichem  Eisen;  er  wird  vom  äußeren  Ring  ab- 
wechselnd in  die  Höhe  gezogen  und  fallen  gelassen.  Die  Stromunteibrechung 
wird  von  einem  Metronom  oder  einem  Uhrwerk  besorgt;  durch  Hebe]ül)er- 
tragung  kann  das  Uhrwerk  auch  ohne  elektromagnetische  Vorrichtung  zum  mecha- 
nischen Rühren  verwendet  werden  (s.   Fig.  2). 

Ausführung  des  Versuches.  Vor  allem  hat  man  die  Temperatur  des 
Kältebades  zu  regeln.  In  der  einfachen  Kiyoskopie  kann  man  von  einer  ge- 
nauen Einstellung  der  Konvergenztemperatur  absehen,  es  genügt,  die  Temperatur 
auf  3 — 3  ®  unter  die  zu  erwartende  Gefiiertemperatur  einzustellen  und  die 
Schwankungen   auf  höchstens   1  "  zu  beschränken.    Das   aber  muß  man   genau 

»)  AViedem.  Ann.,  51,  S.  500,  1894. 
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einhalten,  denn  die  größten  Versuchsfehler  wurden  von  medizinischer  Seite 
eben  durch  Vernachläßsigung  dieser  Maßregel  begangen.  Die  Wand  des  Kälte- 
bades ist  in  den  neueren  Beckmannschen  Apparaten  mit  einer  Filzumhüllung 
versehen,  um  den  Einfluß  der  Außentemperatur  womöglich  auszuschließen;  zur 
Erhaltung  der  Temperaturkonstanz  muß  man  außerdem  die  Kältemischung  je 
öfter  mit  dem  zu  diesem  Zwecke  angebrachten  Rührer  durchmischen.  Bei 
einiger  Umsicht  ist  es  leicht,  die  Temperatur  durch  Zugießen  von  konzentrierter 
Kochsalzlösung  oder  Zusatz  von  Eisstücken  hinunterzudrücken,  oder  sie  nötigen- 
falls durch  Zugießen  von  Wasser  entsprechend  zu  erhöhen. 

Bei  der  Anwendung  eines  Ätherkühlbades  geschieht  die  Regelung  einfach 
dadurch,  daß  man  einen  rascheren  Luftstrom  durchtreten  läßt,  wenn  man  den 
Äther  stärker  abkühlen  will;  zur  Erhöhung  der  Temperatur  wird  Äther  von 
Zimmertemperatur  in  das  Kältebad  gepreßt. 

Will  mau  genauere  Werte  erhalten,  so  muß  der  Apparat  auf  die  Kon- 
vergenztemperatur eingestellt  werden.  Die  Bestimmung  der  letzteren  geschieht 
derart,  daß  man  den  Rührer  in  Gang  setzt,  die  Kältemischung  1^  tiefer  als  die 
zu  erwartende  Gefriertemperatur  einstellt  und  so  das  Thermometer  beobachtet, 
ohne  zu  impfen.  Nach  einiger  Zeit  stellt  sich  das  Thermometer  beinahe,  konstant 
ein  und  zeigt  die  Konvergenztemperatur  an;  gleichzeitig  liest  man  auch  die 
Temperatur  des  Kältebades  genau  ab.  In  einem  Falle  wäre  z.  B.  die  Kon- 
vergenztemporatur  —  1,26^,  die  Temperatur  der  Kältemischung  — 1,77  ^  In 
einer  vorherigen  raschen  Bestimmung  wäre  als  Gefrierpunktserniedrigung  des 
untersuchten  Stoffes  — 0,66  gefunden  worden.  Wie  wir  bereits  gesehen  haben, 
ist  die  Temperatur  der  Kältemischung  dann  am  richtigsten  gewählt,  wenn  die 
Konvergenz-  und  die  Gefriertemperatur  zusammenfallen ;  da  aber  unter  gleichen 
Umständen  die  Konvergenztomperatur  beinahe  ausschließlich  von  der  Temperatur 
der  Kältemischung  abhängt,  muß  diese  Temperatur  der  zwischen  Gefrier-  und 
Konvergenztemperatur  bestehenden  Differenz  ents])rechend  geändert  werden.  In 
unserem  Falle  lag  die  Konvergenztemperatur  um  1,26  —  0,66  =  0,60  tiefer,  als 
die  Gefriertemperatur,  folglich  muß  die  Temperatur  der  Kältemischung  auch 
um  0,60  erniedrigt  werden,  das  heißt  in  diesem  Falle  bei  —  (1,77  —  0,60) 
liegen. 

Der  Gebrauch  eines  Luftmantels  ist  bei  Untersuchungen  mit  einer  Ge- 
nauigkeit über  0,01  ®  unerläßlich. 

Man  nimmt  eine  beinahe  konstante  Menge  der  Flüssigkeit,  die  man  sich 
am  besten  derart  merkt,  daß  man  an  der  Wand  des  Probierrohres  ein  Zeichen 
einkratzt.  Wie  groß  diese  Menge  sein  soll,  das  hängt  von  den  Dimensionen 
der  Thermometerkugel  ab,  denn  die  Oberfläche  der  Flüssigkeit  muH  unbedingt 
über  die  Thermometerkugel  hinaus  reichen.  Beckmann  ließ  Thermometer  mit 
2  cm  hohen  Kugeln  bereiten,  bei  deren  Gebrauch  5  ccm  Flüssigkeit  genügen. 

Das  Thermometer  ist  mit  dem  Kork  fix  zu  befestigen,  sein  unteres  Ende 
darf  nicht  bis  zum  Boden  des  Probierrohres  reichen,  sondern  soll  wenigstens 
2  mm  über  diesem  stehen.  Das  Thermometer  muß  genau  in  der  Mitte  sitzen, 
damit  der  Kührer  bei  Seitenschwankungen  nicht  schleife.  Bevor  man  das 
Thermometer  in  die  Flüssigkeit  bringt,  hat  man  die  Hubhöhe  und  die  Zahl 
des  Rührens  festzustellen.  Beckmann  empfiehlt  den  Apparat  auf  15  Hin-  und 
Herbewegungen  in  10  Sekunden  einzustellen.  Durch  Hinauf-  oder  Hinunter- 
schieben dos  Elektromagneten  kann  man  die  Hubhöhe  regeln.  Der  obere  Ring 
des  Rührers  muß  beim  Heben  in  der  Flüssigkeit  bleiben. 
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Um  die  Gefrierprozedur  möglichst  zu  verkürzen,  kühlt  man  die  Flüssig- 
keit vor  der  Bestimmung  in  Eis  oder  einer  nicht  zu  kalten  Kältemischung  ein ; 
zu  kalt  darf  die  zu  dieser  Vorkühlung  verwendete  Mischung  nicht  sein,  denn 
sonst  wird  die  zu  stark  unterkühlte  Lösung  sofort  nach  Beginn  des  Kührens 
gefrieren,  und  die  Untersuchung  wird  in  gesteigertem  Maße  von  den  Fehlem 
der  Unterkühlung  behaftet  sein.  Die  ungefähr  auf  0  ^  abgekühlte  Flüssigkeit 
bringt  man  in  das  Gefrierrohr  und  setzt  den  Rührer  in  Bewegung.  Man  unter- 
kühlt etwa  0,5  ®  unter  den  zu  erwartenden  Gefrierpunkt  und  impft.  Die  Impfung 
wurde  beim  älteren  Beckmann  sehen  Apparate  mit  einer  Kapillare  vorgenommen, 
indem  man  in  die  Kapillare  etwas  Wasser  sog  und  dieses  gefrieren  ließ.  Am 
besten  geschah  dies  derart,  daß  die  Kapillare  in  dem  Kork  einer  Eprouvette 
befestigt  wurde,  welche  durch  eine  Öffnung  des  Deckels  in  die  Kältemischung 
hineinreichte.  Die  Anwendung  der  Kapillare  setzt  voraus,  daß  man  für  die 
Zeit  des  Impfens  den  Rührer  gut  herausheben  kann.  Das  ist  beim  mecha- 
nischen Rührer  nicht  der  Fall.  Dagegen  kann  man  nach  Beckmann  in  letz- 
terem Falle  sehr  gut  Stickperlen  zum  Impfen  verwenden.  Die  Perlen  von 
ungefähr  1  mm  Lichtung  bringt  man  in  eine  Wasser  enthaltende  Eprouvette. 
Die  Perlen  nehmen  in  ihre  Lichtung  Wasser  auf  und  behalten  es  infolge  der 
Kapillarität  auch  nach  Ausleeren  des  überschüssigen  Wassers  zurück.  Dieses 
Wasser  läßt  man  in  den  Perlen  in  der  obigen  Weise  frieren.  Mit  einem  Glas- 
stab löst  man  eine  der  angefrorenen  Perlen  ab  und  wirft  sie  durch  den  seit- 
lichen Stutzen  in  die  Flüssigkeit.  Nach  dem  Impfen  steigt  das  Thermometer 
rasch,  um  bald  für  kurze  Zeit  an  emem  Punkte  stehen  zu  bleiben ;  dies  ist  der 
gesuchte  Gefrierpunkt.  Während  des  Ablesens  ist  das  Thermometer  ein  wenig 
zu  beklopfen,  um  dem  vom  „toten  Gang"  des  Thermometers  verursachten  Fehler 
vorzubeugen.  Wenigstens  dreimal  sind  die  Versuche  zu  wiederholen,  und  der 
Durchschnittswert  der  innerhalb  0,01^  liegenden  Werte  kann  als  Endresultat 
betrachtet  werden. 

Bei  Anwendung  einer  Kältemischung,  die  auf  die  Konvergenztemperatur 
eingestellt  ist,  muß  die  fragliche  Lösung  in  einer  zweiten  Kältemischung  vor- 
gekühlt werden.  Die  Temperatur  dieser  zweiten  Kältemischung  ist  zirka  2  ^ 
unter  die  zu  erwartende  Gefriertemperatur  zu  bringen.  Hat  die  Lösung  diese 
Temperatur  angenommen,  so  bringt  man  das  Probierrohr  in  die  eigentliche 
Kältemischung  und  setzt  das  Rührwerk  in  Bewegung.  Daraufhin  steigt  lang- 
sam der  Thermometerfaden.  Ist  er  zirka  1 — 1,5  ^  unter  der  Gefriertemperatur 
angekommen,  so  impft  man.  Die  Temperatur,  bei  der  geimpft  wird,  ist  genau 
zu  notieren,  um  die  der  Unterkühlung  entsprechende  Korrektion  berechnen  zu 
können.  Der  Thermometerfaden  steigt  nun  bis  zum  Gefrierpunkt  und  bleibt  bei 
richtig  eingestellter  Konvergenztemperatur  lange  Zeit  unverändert  stehen.  In 
der  letzteren  Weise,  nähmlich  mit  der  Konvergenztemperatur,  wird  meistens 
nur    bei  Präzisionsbestimmuugen  gearbeitet. 

Zuerst  hat  man  den  Gefrierpimkt  des  Lösungsmittels,  also  in  unseren 
Untersuchungen  den  des  Wassers  zu  bestimmen.  Soll  man  aufgekochtes  oder 
längere  Zeit  an  der  Luft  gestandenes  Wasser  benutzen?  Das  letztere  kann  als 
gesättigte  Lösung  der  Luftgase  betrachtet  werden ;  ihre  Molekularkonzentration 
hängt  also  hauptsächlich  vom  Luftdruck  ab.  Die  geringen  Schwankungen  des 
Luftdruckes  sind  aber  bei  unseren  Untersuchungen  ganz  belanglos,  folglich 
kann  der  Molekulargehalt  des  an  der  Luft  stehenden  Wassers  als  beinahe  kon- 
stant   betrachtet   werden.    Demgegenüber   ist    man   beim  Aufkochen   des  voll- 
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ständigen  Austreibens  der  Gase  nicht  sicher,  und  außerdem  wird  während  der 
ijefrierprodezur  selbst  das  Wasser  mit  der  Luft  in  Berührung  kommen  und 
mehr  oder  weniger  Gase  absorbieren.  Die  Gefrierpunktsbestimmung  im  Vakuum 
zu  machen,  wäre  zu  umständlich  und  auch  wegen  der  Änderung  des  auf  das 
Thermometer  ausgeübten  Seitendruckes  mit  Fehlerquellen  verbunden.  Wir  können 
um  so  eher  mit  nicht  aufgekochtem  Wasser  arbeiten,  da  wir  den  Gefrierpunkt 
des  Wassers  mit  den  verdünnten  wässerigen  Lösungen  vergleichen,  die  von 
den  Luftgasen  beinahe  ebensoviel  absorbieren. 

Nunmehr  geht  man  zur  Bestimmung  der  Gefrierpunktserniedrigung  der  frag- 
lichen Flüssigkeit  über.  Vom  klinischen  Standpunkte  aus  haben  das  Blut  und 
der  Harn  besonderes  Interesse.  Das  Blut  entnimmt  man  am  besten  direkt 
einer  Vene,  oder  kann  es  auch  durch  Anwendung  von  Schröpfköpfen  gewinnen. 
Der  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  beeinflußt  dessen  Gefrierpunktsemiedrigung 
in  nicht  unbedeutendem  Maße,  darum  ist  mit  diesem  immer  zu  rechnen.  Will 
man  bestimmen,  in  welchem  Maße  der  Kohlensäuregehalt  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung beeinflußt,  so  muß  man  während  der  Entnahme  des  Blutes,  sowie 
während  des  Versuches  selbst  Vorkehrungen  trefien,  daß  die  Kohlensäure  nicht 
durch  Berührung  mit  der  Luft  entweiche.  Man  fängt  also  das  Blut  unter 
Paraffinöl  auf  und  leitet  das  Gefrieren  nach  Überschichtung  des  Blutes  mit 
Paraifinöl  ein,  wobei  man  im  gesteigertem  Maße  darauf  zu  achten  hat,  daß 
der  Kührer  nicht  aus  der  Flüssigkeit  herausgehoben  werde.  Bei  solchen  Be- 
stimmungen ist  das  Rühren  mit  Drehbewegungen  vorzuziehen. 

Anders  verhält  es  sich,  wenn  wir  den  Einfluß  der  Schwankungen  des 
Kohlensäuregehaltes  ausschließen  wollen.  In  diesem  Falle  wird  man  eine  Kon- 
stanz in  der  Versuchseinrichtung  nur  dadurch  erreichen,  daß  man  durch  einen 
ausgiebigen  Sauerstoflfstrom  die  Kohlensäure  austreibt.  Beim  Durchleiten  des 
SauerstoflFes  muß  man  mit  Wasser  gesättigten  Sauerstofl'  benutzen,  widrigenfalls 
der  Sauerstoff  dem  Blute  Wasser  entziehen  und  eine  Konzentrationsänderung 
verursachen  würde.  Darum  soll  der  Sauerstoff  vor  Eintritt  in  das  Blut 
durch  Wasser  geleitet  werden. 

Bei  der  Gefrierpunktsbestimmung  des  Blutes  sind  alle  die  beschriebenen 
Maßregeln  auf  das  genaueste  einzuhalten;  dann  wird  es  uns  gelingen,  auch  mit 
der  Beckmannschen  Methode  Werte  zu  gewinnen,  die  unseren  Zwecken  voll- 
ständig entsprechen.  Vom  klinischen  Standpunkte  aus  genügt  uns  eine  Genauig- 
keit von  O9OO5  bis  0,01^.  Das  sind  die  Fehlergrenzen  der  Beckmannschen 
Methode.  Daß  letzteres  richtig  ist,  bewiesen  die  zahlreichen  Versuche,  welche 
die  Konstanz  der  normalen  Gefrierpunktserniedrigung  des  Blutes  zeigen.  Erst 
in  neuester  Zeit  wurde  die  Konstanz  des  Blutgefrierpunktes  auf  Grund  von 
Präzisionsversuchen  bezweifelt  (T.  Co hn).^)  Demgegenüber  haben  Farkas  und 
Scipiades*)  bei  Beobachtung  der  genauesten  Versuchstechnik  nur  ausnahmsweise 
0,01  *^,  aber  niemals  0,02^  überschreitende  Schwankungen  gefunden.  Die  ab- 
soluten Werte  dieser  Autoren  lagen  zwar  teilweise  unter  der  allgemein  ange- 
nommenen Norm,  dies  ist  aber  den  speziellen  Verhältnissen  —  der  Schwanger- 
schaft  —   zuzuschreiben. 

Die  von  den  verschiedensten  Autoren  mitgeteilten  gleichlautenden  Werte 
des  Blutgefrierpunktes  berechtigen  in  vollem  Maße  zu  der  Annahme,  daß  die 


»)  Mitteil,  aus  d.  Grenzfrebiet.   tl.  Med.  u.  Chir.  15,  S.  27,   1906.  —  '^i  Pflüjrers  Anh. 
«8,  S.  577.  1903. 
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Bcckmannschc  Methode  der  klinischen  Zwecken  angemessenen  Geauigkeit 
entspricht.  Nichtdestoweniger  wäre  eine  Verfeinerung  der  Methodik  bis  zur 
dritten  Dezimale  für  medizinische  Zwecke  sehr  wünschenswert  Nicht  etwa, 
als  ob  Schwankungen  der  dritten  Dezimale  eine  klinische  Bedeutung  hätten^ 
sondern  um  die  gewonnenen  Werte  über  allen  Zweifel  zu  erheben. 

Hamburger^)  hat  zur  Kontrolle  der  Methodik  Torgeschlagen ,  jedesmal 
auch  den  Gefrierpunkt  einer  Lösung  von  bekanntem  Molekülgehalt  zu  bestimmen,^ 
und  zwar  den  einer  1 '^/j,  igen  NaCl- Lösung,  deren  Gefrierpunktserniedrigung 
0,589  beträgt. 

Bevor  man  die  Untersuchung  beendet,  ist  der  Gefrierpunkt  des  Lösungs- 
mittels, also  des  Wassers,  nochmals  zu  bestimmen. 

Bei  der  Bestimmung  der  Gefrierpunktsemiedrigung  des  Harnes  ist  es 
von  großer  Wichtigkeit,  die  Ausführung  des  Versuches  je  rascher  zu  gestalten. 
Dies  kann  aber  nur  auf  Kosten  der  Genauigkeit  geschehen.  Beim  Harn  handelt 
es  sich  in  klinischen  Untersuchungen  meistens  entweder  um  den  Vergleich  des 
gesondert  aufgefangenen  Harnes  beider  Nieren,  oder  um  einen  „Verdünnungs- 
versuch". In  beiden  Fällen  sind  nur  Schwankungen  der  ersten  Dezimale  von  Be- 
deutung. Damit  haben  wir  aber  auch  in  der  Methodik  größere  Freiheit  erlangt. 
Man  wird  den  Harn  gut  unterkühlen,  etwa  2®  unter  die  Gefriertemperatur, 
dann,  ohne  einen  Luftmantel  zu  benutzen,  das  Gefrierrohr  direkt  in  die  Kälte- 
mischung bringen,  rasch  unter  gutem  Umrühren  impfen  und  so  die  Gefrier- 
temperatur beobachten.  In  dieser  Weise  kann  man  den  Gefrierpunkt  des  Harnes 
in  zwei  bis  drei  Minuten  bestimmen.  Für  Reihenuntersuchungen  bei  Verdünnungs- 
versuchen wird  man  sich  die  Harnporlionen  entsprechend  vorkühlen,  dann  kann 
man  rasch  nacheinander  die  Bestimmungen  vornehmen.  Dieses  Verfahren  aber, 
das  will  ich  nochmals  hervorheben,  ist  für  den  Harn  nur  bei  klinischen  Unter- 
suchungen statthaft,  denn  seine  Fehlergrenzen  weisen  ihm  nur  einen  relativen 
Wert  zu. 

IL    Bestimmung;  der  elektrischen  Leitnihisrkeit  von  Flüssigkeiten. 

Zur  Messung  der  el<*ktrischen  Leitfähigkeit  von  Lösungen  dient  die  be- 
währte Methode  von  Kohl  raus  eh").  Diose  beruht  auf  dem  Prinzipe  der 
Wheatston eschen  Brücke.  Leitet  man  einen  elektrischen  konstanten  Strom 
durch  eine  Flüi?si^keit,  so  führt  die  Polarisation  zu  einer  ständigen  Kompli- 
kation. Mit  Hilfe  schnell  wechsr'lnder  Ströme  gelingt  es  aber,  den  Einfluß 
dieser  Fehlerquelle  auf  das  Minimum  herabzusetzen,  unter  entsüprechenden  Um- 
ständen   sogar  praktisch  auf  Null  zu  bringen. 

Die  Zusammenstellung  d(»r  Versuchsanorduung  it^t  folgende  (Fig.  3):  Eine 
Stroni([uelle  (E),  ein  Chromelement  oder  ein  Akkumulator,  wird  mit  einem 
Induktorium  (i)  verbunden.  Von  dem  einen  Pole  des  Jnduktoriums  geht  der 
Strom  zu  dem  Schleifkontakt  (C)  der  Wheatstone- Brücke,  während  der  den 
anderen  Pol  verlassende  Strom  geteilt  wird.  Nach  dieser  Abzweigung  verläuft 
der  eine  Stromfist  durch  einen  Kheostat(Mi  (R),  während  der  andere  durch  das 
AViderstandsgefäß  (W)  gcdit.  Folglich  ist  der  Widerstand  des  einen  Strom- 
zweiges, und  zwar  des  durch  den  Hheostaten  gehenden  bekannt,  während  der  iu 
entgegenges<»tzter  llichtung  gehende  Strom  durch  das  Widerstandsgefäß  mit  dem 


>)  Osmotisclier  Drurk   u.  loneiilchro,  Bd.  I.  S.  95.     AViesbaden  1902.    —    *)  Wiedcni. 
Annal.  6,  8.   1  u.  145.  1879. 
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eben  zu  bestimmenden  Widerstände  geleitet  wird.  Von  dem  Rheostaten  einer-  und 
dem  Widerstandsgefäße  anderseits  wird  der  Strom  zu  den  beiden  Enden  der 
Brücke  (A  und  B)  geleitet.  Bei  C  treffen  sich  die  beiden  Ströme.    Ist  C  der- 

AC         R 

art  eingestellt,  daß  das  Verhältnis  7^-^  =  ^r,  wo  unter  R  der  im  Rheostaten 

vorhandene  bekannte,  unter  X  der  zu  bestimmende  Widerstand  der  Flüssigkeit 
verstanden  wird,  so  ist  die  Brücke  stromlos,  folglich  wird  sich  das  zur  Indi- 
kation des  Stromes  verwendete  Galvanometer  in  Ruhestellung  befinden,  oder 
das  demselben  Zwecke  dienende  Telephon  schweigen. 

Das  Instrumentarium  besteht  aus  folgenden  Teilen :  einer  Stromquelle,  in 
der  Form  eines  kleinen  Chromelementes,  oder  eines  Akkumulators,  welche  mit 
dem  Induktorium  verbunden  sind;  aus  einem  Rheostaten,  dem  Widerstandsgefäß 
mit  den  Elektroden,  der  Wheatstone-Brücke  und  einem  Telephon. 


Das  Induktorium.  1.  Das  Induktorium  sei  womöglich  klein,  damit  der 
Strom  an  den  Elektroden  keine  die  Fehlergrenzen  der  Methode  überschreitende 
Polarisation  verursache,  denn  das  Telephon  ist  auch  für  schwache  Ströme  genug 
empfindlich. 

2.  Die  Schwiügungszahl  soll  hoch  sein,  denn  das  Ohr  wie  das  Telephon 
sind  für  hohe  Töne  empfindlicher. 

3.  Der  Gang  sei  geräuschlos.  Das  ist  am  besten  durch  die  Benutzung 
eines  federnden  Kontaktes  erreichbar.  Sollte  das  Geräusch  des  Induktoriunis 
dennoch  störend  sein,  so  bringe  man  es  im  Nachbarraum  unter.  Nach 
Hamburger^)  genügt  es,  das  Induktorium  mittels  zweier  Stücke  Gummischlauch 
auf  ein  Brettchen  zu  setzen,  welches  wieder  mittels  Korkscheiben  auf  dem 
Arbeitstische  steht.  —  Den  erwähnten  Forderungen  entsprechen  am  besten  das 
Feder- Induktorium  von  Ostwald  und  das  Saiten -Induktorium  von  Nernst. 
Das  Umgehen  mit  diesen  Apparaten  bedarf  keiner  näheren  Beschreibung. 


*)  Osmotischer  Druck  u.  lonenlehre,  Bd.  I,  S.  118.  Wiesbaden  1902. 
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Das  Rheostat.  Als  Vergleichswiderstände  gebraucht  man  die  aus  auf- 
gespulten Drahtwiderständen  bestehenden  Widerstandskästen.  Für  unsere  Zwecke 
genügt  ein  Kasten  mit  der  folgenden  Zusammenstellung: 

1,  1,  2,  2,  5,  10,  20,  20,  50,  100,  200,  200,  500,  zusammen  1111  Ohm. 
Das  ist  aber  auch  die  oberste  Grenze,  bei  der  man  noch  nicht  zu  befürchten 
hat,  daß  die  Empfindlichkeit  des  Telephons  durch  Selbstinduktion  leiden  werde. 
Es  sind  überprüfte  Widerstandskästen  zu  benutzen,  denn  nur  der  Vergleich  mit 
einem  anderen,  sicher  fehlerfreien  Rheostaten  bürgt  für  die  Richtigkeit. 

Zur  Sicherung  des  genauen  Kontaktes  führe  man  die  Stöpselung  mit 
einer  Drehbewegung  aus.  Aus  demselben  Grunde  ist  auf  die  Reinlichkeit  der 
Stöpsel  besonders  zu  achten.  Die  Reinigung  geschieht  nach  Siemens'  Vor- 
schlag mit  Petroleum.  Man  kann  den  Rheostaten  mit  der  von  van  der  Plaat^) 
empfohlenen  Pappdose  gut  vor  Verunreinigungen  schützen.  An  der  Oberfläche 
dieser  Dose  ist  der  Verlauf  des  Drahtes  mit  den  Ziflfern  wiedergegeben,  außer- 
dem steht  zur  Aufnahme  der  herausgezogenen  Stöpsel  je  eine  Stelle  bereit. 

Die  Meßbrücke.  Die  Methode  von  Kohlrausch  beruht,  wie  erwähnt, 
auf  dem  Prinzipo  der  Wheatstone-Brücke.  Diese  kommt  in  zweierlei  Form 
zur  Verwendung.  Die  eine  besteht  aus  einem  einfachen,  aufgespannten  Draht, 
welcher  mit  einem  verschiebbaren  Schleifkontakt  versehen  ist.  Diese  Form 
wird  in  medizinischen  Laboratorien  weniger  verwendet,  da  sie  unbequem  ist. 
Außerdem  muß  der  1  m  lange  Draht  in  tausend  Teile  geteilt  sein,  weshalb 
die  einzelnen  Teilstriche  sehr  nahe  aneinander  liegen.  Dadurch  wird  die  Ab- 
lesung erschwort,  was  wieder  auf  Kosten  der  Genauigkeit  geht.  Immerhin  ist 
dieser  Apparat  einfach  und  billig,  man  kann  ihn  nach  Ostwalds^  Vorschriften 
sehr  leicht  selbst  herstellen. 

Die  zweite  in  medizinischem  Laboratorien  allgemein  benutzte  und  unseren 
Zwecken  am  besten  entsprechende  Form  der  Meßbrücke  ist  die  nach  Kohl- 
rausch und  Holborn*)  hergestellte  Drehwalze.  Diese  besteht  aus  einer  walzeu- 
fürniigen  Unterlage  von  gut  isolierendem  Material,  auf  welcher  ein  3  m  langer 
Platiniridium-Draht  aufgerollt  ist.  Durch  diese  Verlängerung  des  Drahtes  ist 
die  Ablesung  erleichtert.  Der  Apparat  ist  handlich  und  braucht  nur  wenig 
Raum.  Der  Draht  muß  ein  gleichmäßiges  elektrisches  Kaliber  haben.  Die 
Kalibrierung  ist  am  einfachsten  mit  einem  Rheostaten  vorzunehmen  (s.  Ost- 
wald-Luther: Physiko-chemische  Messungen  II.  Auflage  S.  349).  Da  man  die 
Messunfjen  gewöhnlich  um  die  Mitte  des  Drahtes  herum  ausführt,  genügt  es 
diesen  Teil  zu  kalibrieren.  Um  Unregelmäßigkeiten  vorzubeugen,  wie  sie  nach 
längerem  Gebrauch  durch  Abnutzung  des  Drahtes  entstehen  können,  ist  die 
Kalibrierung  zeitweise  zu  wiederholen. 

Das  Widerstandsgefäß.  Für  Lösungen  werden  meistens  die  von  Kohl- 
rausch*) empfohlenen  U-formigen  Gefäße  benutzt.  Bei  der  Widerstandsbestim- 
mung des  Blutes  haben  wir  aber  mit  speziellen  Verhältnissen  zu  rechnen. 
Gewöhnlich  ist  die  zur  Verfugung  stehende  Blutmenge  gering,  außerdem  ist 
das  Blut  eine  Suspension.  Dementsprechend  müssen  das  Gefäß  und  die  Elek- 
troden derart  konstruiert  sein,  daß  man  mit  womöglich  geringer  Flüssigkeits- 
menge auskommt.  Zum  Vermeiden  der  Sedimentierung  der  suspendierten  Ele- 
mente ist   für  die   Möglichkeit   einer  freien   Rührbewegung  der  Elektroden  zu 


*)Zit.  aus  Hamburiror:  Osmotischer  Druck  u.  lonenlebre.  Bd.  I.  S.  113.  AViesbaden 
1902.  —  *^  Ostwald  u.  Luther:  riiysiko-chemische  Messungen.  11  Aufl..  S.  346.  Leipzig 
1902.  —  *)  1^  LeitvoniKViren  der  Elektrolyte.     Leipzig  1898.  —  *)  Ebenda. 
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sorgen.     Diesen  Bedingungen  entspricht  vollständig  die  von  Hamburger^)  an- 
gegebene Gefäßform  (Fig.  4). 

Die  Lösliclikeit  des  Glases  kann  Fehler  venirsachen.  Diese  Fehlerquelle 
ist  am  wenigsten  beim  Gebrauche  des  Jenaer  Geräteglases  zu  befürchten.  Aber 
selbst  dieses  soll  man  vor  Benutzung  dem  Wasserdampfverfahren  (Ab egg) 
unterziehen  (Fig.  5).  Man  kocht  in  einem  Kolben  Wasser.  In  dem  Kork  des 
Kolbens  ist  ein  Trichter  befestigt,  durch  welchen  ein  Glasrohr  in  den  Kolben 
reicht.  Das  zu  behandelnde  Glas  wird  mit  seiner  Mündung  nach  abwärts  auf 
das  herausragende  Glasrohr  gesetzt.  Der  sich  entwickelnde  Dampf  wird  in 
dieser  Weise  wenigstens  ^/g  Stunde  durch  das  zu  reinigende  Gefäß  geleitet. 

Die  Hamburgerschen  Platinelektroden  haben  eine  Dicke  von  1  mm  und 
eine  Oberfläche  von  1  qcra.     Sie  sind  parallel  horizontal  gestellt  und  2  cm  von- 
einander entfernt.     Der  Elektrodenabstand  sei  fest  fixiert, 
denn  die  geringste  Änderung  verändert  auch  den  Wider- 
stand.    Mittels  dicker  Platinstifte  sind  die  Elektroden  an 
Glasröhrchen  befestigt,  die   teilweise  mit  Quecksilber  ge- 
füllt sind,  in  welches  je  ein  Kupferdraht  eintaucht.     Die 
untere  Elektrode  darf  den  Boden  des   Ge- 
fäßes nicht  berühren,  was  dadurch  erreicht 
werden   kann,   daß   die  Elektroden   an   dem 
Ebonitdeckel  des  Gefäßes  befestigt  werden. 

Viel  wurden  auch  die  sogenannten 
Tauchelektrodeu  benutzt.  In  einem  glocken- 
förmigen Glasgefäße  sind  die  senkrecht  stehen- 
den Elektroden  angebracht.  Unseren  Zwecken 
entsprechen  sie  weniger,  denn  sie  brauchen 
eine  größere  Flüssigkeitsmenge,  und  ihre 
Reinigung  ist  zu  umständlich. 

Nach  Benutzung  sind  die  Elektroden 
unter  mehrmaligem  Wechsel  des  Wasch- 
wassers zu  reinigen  und  in  Wasser  aufzu- 
bewahren. Vor  der  nächsten  Messung  sind 
sie  mit  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  Widerstendsgefäß 
abzuwaschen,  denn  selbst  die  geringsten  nach  Hamburger. 
Spuren  des  anhaftenden  Walsers  können 
eine  Konzentrationsäuderung  der  Flüssigkeit  herbeiführen. 

Durch  Platinisieren  der  Elektroden  kann  deren  Oberfläche  auf  das  5-  bis 
10  fache  vergrößert  werden,  was  zur  möglichsten  Herabsetzung  der  Polarisation 
namhaft  beiträgt  Man  bringt  die  Platinelektroden  in  eine  S^/^ige  Platinchlorid- 
lösung, der  0,02 — 0,03%  ßleiazetat  zugesetzt  wurden.  Unter  Durchleitung 
eines  galvanischen  Stromes  werden  die  Elektroden  mit  Platinschwarz  überzogen. 
Die  Gesamtdauer  der  Stromdurchleitung  betrage  10  —  12  Minuten.  Um  eine 
gleichmäßige  Verteilung  zu  erzielen,  wende  man  jede  zweite  Minute  die  Strom- 
richtung. Die  Stromstärke  sei  derart  gewählt,  daß  nur  eine  sehr  geringe  Gas- 
entwicklung stattfinde. 

Das  Widerstandsgefaß  wird  während  der  Untersuchung  in  einem  Thermo- 
staten  untergebracht,   zu  dessen  Regulierung  am  besten    ein    Ostwaldschor'^) 


Fig.  4. 


Fig.  5 
(nach  Abegg). 


»)  1.  c,  S.  103.  —  «)  Ostwald  u.  Luther,  1.  c,  S.  86. 
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Elektro-  oder  Tolaolregulator  verwendet  wird.  Von  der  Beschreibung  dieser 
Thermoregulatoren  können   wir  wegen  ihres   allgemeinen   Gebrauches  absehen. 

Das  Telephon.  Als  Stromindikator  wird  entweder  ein  sehr  empfind- 
liches Galvanometer,  oder  ein  Telephon  verwendet.  Kohl  rausch^)  empfiehlt 
das  Telephon  wegen  seiner  Empfindlichkeit  für  Wechselströme.  Das  in  Haus- 
leitungen gewöhnlich  verwendete  einfachste  Bellsche  Telephon  entspricht  voll- 
ständig diesem  Zwecke.  Die  Hörmuschel  ist  fest  an  das  eine  Ohr  zu  drücken, 
während  in  das  andere  Ohr  zweckmäßig  eine  Glaskugel  eingelegt  wird,  um  die 
störenden  Geräusche  der  Umgebung,  insbesondere  das  Summen  des  Induktoriums 
auszuschließen. 

Die  Ausführung  der  Bestimmung.  Man  bringt  eine  möglichst  kon- 
stante Flüssigkeitsmenge  in  das  Widorstandsgefäß.  Es  genügt,  das  Niveau  der 
Flüssigkeit  an  der  Glaswand  des  Widerstandsgeläßes  mit  einem  Diamanten  ein 
für  allemal  zu  bezeichnen.  Die  Elektroden  werden  mit  der  zu  untersuchenden 
Flüssigkeit  abgespült  und  nachher  erst  in  das  Gefäß  gesetzt.  Bei  direkter  Ein- 
führung der  Leitungsdrähte  in  die  Glasröhrchen  der  Elektroden  wären  die 
letzteren  eventuellen  Zerrungen  ausgesetzt.  Dem  vorzubeugen,  vermittle  man 
die  Verbindung  zwischen  Leitungsdrähten  und  Elektroden  mittelst  eingeschal- 
teter Quecksilbemäpfe,  aus  denen  gut  amalgamierte  Kupferdrähte  zu  den  Elek- 
troden führen. 

Wichtig  ist  die  Beobachtung  der  Versuchstemperatur.  Das  Widerstands- 
gefäß wird  mit  einem  Halter  in  den  Thermostaten  getaucht,  welcher  mit  Hilfe 
des  Thermoregulators  auf  die  gewünschte  Temperatur  genau  eingestellt  ist.  Zur 
Messung  der  Temperatur  sollen  nur  geaichte  Thermometer  verwendet  werden. 
Li  größeren  Widerstandsgefäßen  wird  das  Thermometer  durch  eine  Öffnung  des 
Korkes  direkt  in  die  Flüssigkeit  eingeführt.  Bei  kleineren  Widerstandsgefäßen 
muß  man  sich  mit  der  Unterbringung  des  Thermometers  im  Thermostaten 
begnügen.  In  letzterem  Falle  ist  darauf  zu  achten,  daß  das  Widerstandsgefäß 
behufs  Erreichung  eines  vollständigen  Temperaturausgleiches  lange  genug  in  dem 
Thermostaten  verweile.  Aus  letzterem  Grunde  halte  man  bei  Serienversuchen 
mehrere  Widcrstandsgefaße  zum  entsprechenden  Vorwärmen  der  Flüssigkeit 
bereit.  Da  die  Leitfähigkeit  der  Flüssigkeiten  pro  Grad  Celsius  um  2  % 
zunimmt,  muß  bei  genauen  Versuchen  die  Temperatur  bis  auf  0,05  C®  konstant 
bleiben. 

Nachdem  das  Widerstandsgefäß  fix  eingestellt  und  die  Temperatur  geregelt 
ist,  bringt  man  das  Induktorium  in  Gang.  Im  Rheostaten  schaltet  man  eine 
gewisse  Anzahl  Ohm  Widerstand  ein.  Mit  der  entsprechenden  Einstellung  der 
Brücke  schreitet  man  nun  zur  eigentlichen  Messung.  Man  bewegt  den  Schleif- 
kontakt des  Rheochords  oder  dreht  die  Walze  so  lange  hin  und  her,  bis  man  im 
Telephon  den  Minimalton  wahrnimmt.  Diese  Stelle  ist  gewöhnlich  nicht  scharf 
an  einem  Punkte,  sondern  im  Bereiche  von  0,5—2,0  mm  zu  finden.  Nach 
mehrmaligem  Hin-  und  Herbewegen  kann  man  die  erwähnte  Stelle  genau  be- 
grenzen. Ohne  auf  die  Drehwalze  zu  sehen,  bestimmt  man  nach  dem  Muskel- 
gefühl die  Mitte  dieser  Stelle.  Dies  gelingt  nach  einiger  Übung  bis  auf  0,2 — 
0,3  mm.  Aus  dem  derart  auf  der  Meßbrücke  erhaltenen  Werte  und  aus  der 
am  Rheostaten   ablesbaren  Ohm  zahl  kann  der  Widerstand  der  Flüssigkeit  (W) 

berechnet  werden,  indem  xxr        t^       a 

'  W  =  RX^ 

»)  1.  c. 
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In  dieser  Formel  bedeutet  K  die  im  Rheostaten  eingeschaltete  Ohmzahl, 
a  und  b  die  beiden  Teile  der  Meßbrücke,  von  O  bis  zum  Schleifkontakt,  bzw. 
Ton  diesem  bis  1000.  R  kann  daher  direkt  abgelesen  worden,  a  ebenfalls, 
b  =  1000  — a,  folglich  ist 

a 

Die  Werte  für— — r für  jeden  Teilstrich  wurden  von  Obach  tabellarisch 

1  uuu  —  a 

zusammengestellt  (s.  Tabelle  1,  S.   16). 

Findet  man  z.  B.  an  der  Meßbrücke  573,  so  entspricht  dieser  Zahl  in  der 
Obachschen  Tabelle  1,3419,  und  sollten  während  der  Bestimmung  200  Ohm 
im  Rheostaten  geschaltet  sein,  so  ist 

W  =  200  X  1,3419  =  268,4  Ohm. 

Mit  einer  Bestimmung  darf  man  sich  nicht  begnügen,  sondern  lasse  wenig- 
stens noch  zwei  weitere  folgen.  Die  nächsten  Messungen  richtet  man  so  ein, 
■daß  der  Minimalton  des  Telephons  ungefähr  um  die  Mitte  der  Meßbrücke  hör- 
bar werde,  da  das  Telephon  so  am  empfindlichsten  und  die  Meßbrücke  gewöhn- 
lich nur  um  diese  Stelle  genau  geaicht  ist.  Dies  erreicht  man  dadurch,  daß  man 
im  Rheostaten  ungefähr  so  viel  Ohm  Widerstand  einschaltet,  als  man  aus  der 
-ersten  Bestimmung  berechnen  konnte,  z.  B.  im  obigen  Falle  268  Ohm.  Nehmen 
wir  an,  daß  bei  dieser  Bestimmung  das  Tonminimum   auf  500,5  fällt,  so  wird 

W  =  268  X  1>0020  (s.  Obachsche-Tabelle) 
woraus  W  =  268,5. 

Bei  einer  dritten  Bestimmung  schaltet  man  etwas  weniger  Widerstand  im 
Rheostaten  ein  und  berechnet  aus  den  durch  die  verschiedenen  Bestimmungen 
gewonnenen  Resultaten  einen  Durchschnittswert. 

Der  durch  die  Flüssigkeit  geleitete  Strom  soll  womöglich  schwach  und 
von  kurzer  Dauer  sein;  sonst  kann  durch  die  Erwärmung  der  Flüssigkeit,  Po- 
larisation und  dadurch  ein  bedeutender  Fehler  entstehen.  Eine  in  den  Strom- 
kreis des  Widerstandsgefäßes  eingeschaltete  Wippe  wird  es  ermöglichen,  den 
Strom  nur  während  der  Dauer  der  Messung  durch  dip  Flüssigkeit  zu  leiten. 

Das  Tonminimum  kann  infolge  mangelhafter  Benetzung  der  Elektroden 
unscharf  sein.  Dies  pflegt  beim  Austrocknen  der  Elektroden  vorzukommen. 
Schon  eine  schwache  Benetzung  der  Elektroden  mit  Alkohol  genügt  in  den 
meisten  Fällen  zur  Eliminierung  dieser  Fehlerquelle.  Sollte  dies  nicht  zum 
Ziele  führen,  so  muß  man  ein  geringes  Nachplatinieren  der  Elektroden  vor- 
nehmen. Bei  genauer  Einhaltung  der  erwähnten  Maßregeln  erhält  man  Werte, 
deren  Genauigkeit   ^/g^,,  beträgt. 

Die  Berechnung.  Als  Einheit  der  Leitfähigkeit  wird  jetzt  allgemein 
das  Leitvermögen  eines  Körpers  angenommen,  von  dem  eine  Säule  von  1  cm 
Länge  und  1  qcm  Querschnitt  den  Widerstand  1  Ohm  besitzt.  In  den  älteren 
Arbeiten  ist  der  Widerstand  noch  in  Siemens-Einheiten  ausgedrückt.  Die 
Umrechnung  geschieht  durch  die  Multiplikation  des  Siemenswertes  mit  1,063 
Da  die  Leitfähigkeit  den  reziproken  Wert  des  Widerstandes  bildet,  ist  die 
Leitfähigkeit:  1 

Unter  x,  spezifischer  Leitfähigkeit,  versteht  man  die  Leitfähigkeit  einer 
Lösung  in  einer  Schichte  von  1  qcm  Querschnitt  und  1  cm  Höhe.  Jn  den 
medizinischen  Arbeiten  ist  gewöhnlich  die  spezifische  Leitfähihkeit  angegeben. 
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TabeUe  1  nach  Obaeh 

a 

0 

100 

200 

800 

400 

500 

600 

70O 

800 

900 

0 

0,0000 

0,1111 

0,2500 

0,4286 

0,6667 

1,0000 

1,500 

2,833 

4,000 

9,00 

1 

0010 

1123 

2516 

4306 

6694 

1,0040 

1,506 

2,344 

4,025 

9,10 

2 

0020 

1136 

2531 

4327 

6722 

1,0080 

1.513 

2,356 

4,051 

9,20 

3 

0030 

1148 

2547 

4347 

6750 

1,0121 

1,619 

2,367 

4,076 

9,81 

4 

0040 

1161 

2563 

4368 

6779 

1,0161 

1,525 

2,378 

4,102 

9,42 

5 

0050 

1173 

2579 

4388 

6807 

1,0202 

1,532 

2,390 

4,128 

9,53 

6 

0060 

1186 

2594 

4409 

6835 

1,0243 

1,538 

2,401 

4,155 

9,64 

7 

0070 

1198 

2610 

4430 

6863 

1,0284 

1,545 

2,413 

4,181 

9,75 

8 

0081 

1211 

2626 

4451 

6892 

1,0325 

1,551 

2,425 

4,208 

9,87 

9 

0091 

1223 

2642 

4472 

6921 

1,0367  ; 

1,558 

2,436 

4,236 

9,99 

10 

0,0101 

0,1236 

0,2658 

0,4493 

0,6949 

1,0408 

1,564 

2,448 

4,263 

10,11 

11 

Olli 

1249 

2674 

4514 

6978 

1,0450 

1,571 

2,460 

4,291 

10,24 

12 

0121 

1261 

2690 

4535 

7007 

1,0492 

1,577 

2,472 

4.319 

10.36 

13 

0132 

1274 

2706 

4556 

7036 

1,0534 

1,584 

2,484 

4,848 

10.49 

14 

0142 

1287 

2723 

4577 

7065 

1,0576 

1,591 

2,497 

*  4,376 

10,63 

15 

0152 

1299 

2739 

4599 

7094 

1,0619 

1,597 

2,509 

4,405 

10,76 

16 

0163 

1312 

2755 

4620 

7123 

1,0661 

1,604 

2,521 

4,436 

10,90 

17 

0173 

1325 

2771 

4641 

7153 

1,0704 

1,611 

2,534 

4,464 

11,05 

18 

0183 

1337 

2788 

4668 

7182 

1,0747 

1,618 

2,546 

4,495 

11,20 

19 

0194 

1351 

2804 

4684 
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32 
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760Ü 

1,1368 
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4,952 

13.71 

33 
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8038 
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7637 

1,1413 

1,725 

2,745 

4,988 

13,93 

84 
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1547 
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5015 

7668 

1,1459 

1,732 

2,759 

5,024 

14,15 

85 

0363 
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5038 

7699 

1,1505 

1,740 

2,774 

5,061 

14,38 

36 

0378 
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3089 
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7731 

1,1552 

1.747 

2,788 

5,098 

14,68 

37 
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3106 

5083 

7762 

1,1598 

1,755 

2,802 

5,135 

14,87 

38 
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1601 

3123 

5106 

7794 

1,1645 

1,762 

2,817 

5,173 

16.18 

39 

0406 

1614 

3141 

5129 

,   7825 

1,1692 

1,770 

2,831 

5,211 

15;39 

40 

0417 

1628 

3158 

5152 

7857 

1,1739 

1,778 

2,846 

5,260 

15,67 

41 

0428 

1641 

3175 

5175 

7889 

1,1786 

1,786 

2,861 

6,289 

16,95 

42 

0438 

1655 

3193 

5198 

7921 

1,1834 

1,793 

2,876 

5,329 

16,24 

43 

0449 

1669 

3210 

5221 

7953 

1,1882 

1,801 

2,891 

5,369 

16,54 

44 

04G0 

1682 

3228 

5244 

7986 

1.1930 

1,809 

2,906 

5.410 

16,8& 

45 

0471 

1696 

3245 

5267 

8018 

1.1978 

1,817 

2,922 

5,452 

17,18 

46 

0482 

1710 

b263 

5291 

8051 

1,2026 

1,825 

2,937 

6,494 

17,52 

47 

0493 

1723 

3280 

5314 

8083 

1,2075 

1,833 

2,953 

5,536 

17,87 

48 

0504 

1737 

3298 

6337 

8116 

1,2124 

1,841 

2,968 

5,579 

18,23 

49 

0515 

1751 

3316 

5361 

8149 

1,2173 

1.849 

2,984 

5,623 

18,61 

50 

0,0526 

0,1765 

0,3333 

0,5385 

0,8182 

1,2222 

1,857 

3,000 

5.667 

19,00 

öl 

0537 

1779 

3351 

5408 

8215 

1,2272 

1.865 

3,016 

5,711 

19,41 

52 

0549 

1792 

3369 

5432 

8248 

1,2321 

1,874 

3,022 

5,757 

19,83 

53 

0560 

1806 

3387 

5456 

8282 

1.2371 

1.882 

3,049 

5,803 

20,28 

54 

0571 

1820 

3405 

5480 

8315 

1,2422 

1,890 

3,065 

5,849 

20,74 

55 

0582 

1834 

3423 

6504 

8349 

1,2472 

1,899 

3,082 

5,897 

21,22 

56 

0593 

1848 

3441 

5528 

8382 

1,2523 

1,907 

3,098 

5,944 

21,73 

57 

0604 

1862 

3459 

5552 

8416 

1,2573 

1,915 

3,115 

5,998 

22,26 

58 

0610 

1876 

3477 

5676 

8460 

1,2624 

1,924 

3,132 

6,042 

22,81 

59 

0627 

1891 

3495 

5601 

8484 

1,2676 

1,933 

8,149 

6.092 

23,39 
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Man  spricht  auch  von  der  molekularen  und  äquivalenten  Leitfähigkeit.  Die 
molekulare  Leitfähigkeit  (Ostwald)  ist  die  Leitfähigkeit  einer  Lösung  von 
einem  Mol  des  Elektrolyten  bei  einem  Elektrodenabstand  von  1  cm.  Das  Volum 
des  Lösungsmittels  kann  hierbei  beliebig  gewählt  werden,  wobei  die  Dissoziation 
zu  berücksichtigen  ist.    Die  molekulare  Leitfähigkeit  ist 

/*  =  xq^ 
wo  X  die  spezifische  Leitfähigkeit,  <p  das  in  Kubikzentimetern  ausgedrückte 
Volum  jener  Lösung  bedeutet,  die  ein  Mol  aufgelöst  enthält.  Die  äquivalente 
Leitfähigkeit  ergibt  sich  aus  der  molekularen  durch  Dividieren  der  letzteren 
mit  der  Äquivalentenzahl  des  Moleküls.  Z.  B.  ist  die  äquivalente  Leitfähigkeit 
von  KCl  gleich  der  molekularen,  während  die  von  Ba(N03)2  ^^®  Hälfte, 
die  von  Al2(S04)8  ein  Sechstel  der  molekularen  Leitfähigkeit  ist. 

Als  direktes  Ergebnis  des  Versuches  erhält  man  eine  Zahl,  die  zeigt,  wie 
viel  Ohm  Widerstand  die  betreffende  Flüssigkeit  bei  Benutzung  von  bestimmten 

Korlknyi-Riohter.    Uandbachn.  2 
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Elektroden  in  dem  benutzten  Widerstandsgefäß  bat.  Die  genannte  Zahl  bat 
daber  keinen  absoluten  Wert,  sondern  steht  in  engem  Zusammenhange  mit  den 
speziellen  Verhältnissen  der  Bestimmung,  insbesondere  mit  der  Form  und  der 
Größe  des  Widerstandsgefäßes,  sowie  mit  Oberflächengröße  und  Entfernung  der 
Elektroden.  Man  hat  daher  vor  allem  das  Verhältnis  festzustellen,  in  welchem 
die  spezifische  und  die  mit  den  speziellen  Einrichtungen  bestimmte  Leitfähig- 
keit zueinander  stehen.  Dieser  Zahlenfaktor,  welcher  die  beobachtete  Leitfähig- 
keit auf  die  spezifische  reduziert,  wird  nach  Kohlrausch  Widerstandskapazität 
(C)  genannt.  Die  Widerstandskapazität  ist  also  der  Widerstand,  den  eine  Lösung 
\on  der  Einheit  der  spezifischen  Leitfähigkeit  in  einem  bestimmten  Geräße  geben 
würde.  Die  Kapazität  C  eines  Wideretandsgefäßes  wird  derart  bestimmt,  daß 
die  Leitfähigkeit  einer  Lösung  von  bekannter  spezifischer  Leitfähigkeit  darin 
gemessen  wird.  Ist  der  Widerstand  dieser  Lösung  W,  die  spezifische  Leit- 
fähigkeit X,  dann  ist  c___^^ 

Als  Aichflüssigkeit  wird  meistens  eine  KCl-Lösung  verwendet.  Diese  ist 
für  den  erwähnten  Zweck  besonders  geeignet.  Ihre  Herstellung  ist  einfach, 
außerdem  ist  ihre  spez.  Leitfähigkeit  vielseitig  bestimmt  worden.  Bei  der  Bereitung 
der  Lösung  ist  auf  absolute  Reinheit  des  Präparates  zu  achten.  Hier,  wie 
im  allgemeinen  bei  der  Bereitimg  von  wässerigen  Lösungen  für  Leitfähigkeits- 
bestimmungen, ist  der  unbedingten  Reinheit  des  destillierten  Wassers  große 
Aufmerksamkeit  zuzuwenden. 

Das  destillierte  Wasser  reinigt  man  am  bequemsten  durch  Ausfrieren.  Man 
läßt  das  Wasser  bei  — 8^  bis  — 10^  bis  auf  einen  kleinen  Rest  frieren.  Der 
flüssige  Rest,  welcher  die  gelösten  Bestandteile  enthält,  wird  weggegossen.  Das 
in  dieser  Weise  gewonnene  Wasser  muß  noch  von  der  Kohlensäure  befreit 
werden.  Zu  diesem  Zwecke  empfiehlt  Kohlrausch  die  halbstündige  Durch- 
leitung kohlen  säurefreier  Luft.  Zur  Befreiung  von  der  Kohlensäure  wird  die 
Luft  durch  Kalilauge  geleitet,  welche  die  Kohlensäure  absorbiert.  Zur  Auf- 
bewahrung des  Wassers  verwende  man  ein  unlösliches  Glasgefäß  (S.  13). 

Die  Werte  für  die  spezifische  Leitfähigkeit  der  verschiedenen  KCl- 
Lösungen  sind  in  der  folgenden  Tabelle  2,  S.  19  zusammengestellt^). 

Die  Bestimmung  der  Kapazität  eines  Gefäßes  wird  sich  z.  B.  folgender- 
maßen gestalten: 

Die  benutzte  Leitfähigkeit  sei  in  diesem  Falle  die  einer  —  KCl-Lösung.  Die 

Versuchstemperatur  sei  zu  18®  angenommen,  im  Rheostaten  wären  120  Ohm 
Widerstand  eingeschaltet,  wobei  sich  das  Tonminimum  bei  502  der  Meßbrücke 

o 

zeigen  würde.    Da  W  =  R  -r-,  so  ist  in  diesem  Falle 

W  =  120  X  1,0080  =  120,96 
C  =  Wx 

X  für  ^  KCl  bei  17®  ist  0,01119,  folglich  ist 

C  =  120,96  X  0,0 119  =  1,354. 
Die  Kapazität  des  untersuchten  Gefäßes  ist  demnach  1,354. 


*)   Kohlrausch,    Holborn    und    Dießelhorst:    Wiedem.    Annal.    64,    S.    440  u. 
451,  1898. 
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Tabelle  2. 


KCl  Vio  nonnal     |     KCl  Vöo  normal         KCl  Vioo  normal 
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0,06541 

1» 

06713 

2« 

06886 

80 

07061 

40 

07287 

50 

07414 

60 

1     07593 

70 

1     07773 

80 

07954 

90 

08136 

100 

08319 

110 

08604 

120 

08689 

130 

08876 

140 

09063 

160 
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09631 

ISO 
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1     10984 
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1     11180 
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0,00715  „, 

0736  ^\ 

0757  ix 

0779  ff 

0800  |J 

0822  ±; 

0844  ^; 

0866  i^ 

0888  ^i 

0911  ^i 

0933  ;- 
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1002  -l 

1025  ^^ 

1048  f 
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1119  ^l 
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1264  i^ 
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^337  25 
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X 

0,001521 
1566 
1612 
1659 
1705 
1752 
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1848 
1896 
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2048 
2093 
2142 
2193 
2243 
2294 
2345 
2397 
2449 
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2553 
2606 
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2765 
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2873 
2927 
2981 
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52 
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53 
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X 
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0848 
0872 
0896 
0921 
0946 
0970 
0995 
1020 
1045 
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1095 
1121 
1147 
1173 
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1332 
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1386 
1413 
1441 
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1524 
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27 
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Nachdem   die  Kapazität  des  Widerstandsgefaßes   bekannt  ist,   kann   aus 
der  Formel  C 

die  Leitfähigkeit  (x)  jeder  beliebigen  Flüssigkeit  berechnet  werden.   Haben  wir 
2.  B.  ein  Serum,  dessen  Widerstand   im   Durchnittswert   dieser   Bestimmungen 
120  Ohm  beträgt,  so  ist; 
1,354 
12Ö" 


X  = 


^^=0,0113  =  113x10-1   0hm- 


III.  Bestimmung  des  Brechungsexponenten. 

Ein  Lichtstrahl  erleidet  beim  Übergang  von  einem  Medium  in  das  andere 
eine  Richtungsänderung.  —  Ist  bb  (Fig.  6)  die  Grenze  zweier  Medien,  so  liegt  der 
gebrochene  Strahl  in  der  durch  den  Einfallsstrahl  und  das  Einfallslot  bestimmten 
Ebene.  Die  Richtung  der  Strahlen  ist  durch  die  Winkel  bestimmt,  welche 
sie  mit  dem  Einfallslot  (a)  bilden.  Diese  Winkel  sind  der  Einfallswinkel  (i) 
und  der  Brechungswinkel  (r). 

Der  Sinus  des  Einfallswinkels  steht  zum  Sinus  des  Brechungswinkels 
in  unveränderlichem  Verhältnisse,  welches  von  den  beiden  Medien  abhängt, 
und  dies  Verhältnis  bildet  den  sogenannten  Brechungsexponenten  (Brechungs- 
index) n :  sin  i 

n  =-. — 
sinr 
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Beim  Übertritt  des  Lichtstrahls  aus  einem  schwächer  brechenden  Medium 
in  ein  stärker  brechendes  wird  der  Strahl  dem  Einfallslot  genähert;  verfolgt 
ein  Lichtstrahl  die  entgegengesetzte  Richtung,  so  wird  der  Strahl  durch  die 
Brechung  vom  Lot  entfernt.  Das  Brechungsverhältnis  bleibt  für  die  beiden 
Medien  stets  dasselbe,  bei  umgekehrter  Richtung  des  Strahlenganges  ist  das  Ver- 
hältnis natürlich  ebenfalls  konstant  und  gleich  dem  reziproken  Wert  des  ersten. 
Kommt  ein  Strahl  aus  einem  stärker  brechenden  Medium  in  ein  schwächer 
brechendes,  so  wird  der  Strahl  im  letzteren  Medium  um  so  mehr  vom  Eiufalls- 
lot  entfernt,  je  schräger  er  auf  die  brechende  Oberfläche  fällt.  Bei  zunehmen- 
der Inzidenzschiefe  wird  sich  also  der  Strahl  im  zweiten  Medium  immer  mehr 
der  Oberfläche  nähern.  Endlich  streift  der  austretende  Strahl  die  Brechungs- 
oberfläche, der  Austrittswinkel  beträgt  90®.  Damit  ist  aber  auch  die  Grenze 
der  Möglichkeit  des  Austritts  erreicht.  Die  noch  schräger  kommenden  Strahlen 
werden  folglich  nicht  mehr  austreten,  sondern  sie  werden  vollständig  zurück- 
j.  geworfen  oder  total  reflektiert.     Der  Einfalls- 

\^  /^  Winkel,  bei  dem  der  Austritt  aufhört  und  die 

>>.  /  totale  Reflexion    beginnt,  heißt  Grenzwinkel. 

>^  /"  Da    dem    Grenzwinkel   T  =  y   der   Austritts- 

>.  '[aX  ^^-----^    Winkel    i  =  90®  entspricht,    und  sin  90^=1, 

^s^^^^.-""^''^^^^  so  ergibt  sich  aus  dem  Brechungsgesetz 

\  /  N.  sm  y 

/  >v  Wie    ersichtlich,    kann    durch   Messung 

/  >s^ .    des  Grenz  winkeis  der  Brechungsexponent  eines 

<^^  Stoffes  gefunden  werden.     Auf  diesem  Prinzip 

Yig,  6.  beruhen  die  beiden  in  medizinischen  Labora- 

torien gebräuchlichen  Refraktometer,  sowohl 
das  Eintauchrefraktometer  Pulfrichs^)  als  auch  das  Refraktometer  Abbes-). 
In  diesen  sind  totalreflektierende  Prismen  angebracht.  Der  Grenzwiukel  er- 
scheint bei  der  Beobachtung  durch  ein  Fernrohr,  durch  eine  scharfe  Trennungs- 
linie zwischen  dem  hellen  und  dem  dunklen  Teile  des  Gesichtsfeldes  bezeichnet, 
da  jener  Teil,  wo  die  Strahlen  noch  durchdringen,  hell,  der  jenseits  des 
Grenzwinkels  liegende  Teil  des  Gesichtsfeldes  aber  dunkel  erscheint. 

Das  Eintauchrefraktometer.  Dieses  von  Pulfrich  konstruierte  Li- 
strument  wurde  von  Strubell')  zur  Verwendung  für  medizinische  Zwecke 
empfohlen.  Den  Hauptbestandteil  des  Apparates  (Fig.  7)  bildet  ein  aus  hartem 
Glase  hergestelltes  Prisma  mit  dem  Brechungsiudex  1,51  und  dem  brechenden 
Winkel  63^.  Der  zylindrisch  abgeschliffene  Prlsmeukörper  (P)  ist  fest  verbunden 
mit  einem  Fernrohre  (Oc  —  0).  Die  Grenzlinie  der  Totalreflexion  erscheint 
infolge  der  verschiedenen  Dispersion  des  Glases  und  der  zu  untersuchenden 
Flüssigkeiten  als  farbiger  Saum,  welcher  zur  genauen  Ablesung  nicht  geeignet 
ist.  Mit  Hilfe  des  Kompensators  (A),  der  aus  einem  dreiteiligen  Amici-Prisma 
besteht,  kann  durch  einfache  Drehung  die  Grenzlinie  farblos  gemacht  werden. 
Die  Ablesung  der  ganzen  Skalenteile  geschieht  an  der  ins  Fernrohr 
eingefügten    hundertteiligen   Skala  (Sc),    wobei    die  Zehntelskalenteile   mit  der 


*)  Zeitschr.  f.  angewandte  Chemie  1899,  H.  48.  Karl  ZeiU:  Katalog,  IV.  Ausgabe.  — 
*j  „Neue  Apparate  zur  Bestimmung  des  Brechungs-  und  Zerstreuungs Vermögens  fester  und 
flüssiger  Küri)er",  1874,  Mankes  Verlag.  Karl  Zeiß:  Katalog,  III.  Ausgabe.  —  ')  Deutsches 
Arch.  f.  klin.  Med.  09,  S.  521,   1901. 
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Mikroiocttfrscliraübe  (z)  zu  ermitteln  siud.  Diese  Schraube  drekt  man.  Vis  die 
Grenzlinie  und  der  vorher  gefundcün  Skalenteil  genau  zusammen  treffen.  An 
der  llikrometertrommel  werden  nun  die  Zehntelskalenteilü  abgelesen*  In 
einer  dem  Apparate  beigegebenon  Tabelle  findet  man  den  dem  gefundenen 
Skalen  teile  entsprechenden  Brccbungsexponenton. 

Das  Prisma  wird  bei  der  Untersuchnng  in  die  Flüssigkeit  eingetaucht. 
Stehen  größere  Mengen  von  Flüssigkeit  zur  Verfügung,  so  füllt  man  die  dem 
Apparate  beigegebenen  Becher  damit  an.  Diese  am  Fernrohr  fest  anzubringenden 
Becher  (M)  sind  aus  Metall  hergestellt  und  haben  an  ihrem  unteren  Deckel  ein 


T 


^  fi 


% 


\\f 


B 


Fi-.  7. 
F 11 1  f r  i  e  h*s  E  mt^  uc  lire  fraktom  e  te  r. 


Fenster,  durch  welches  die  Lichtstrahlen  in  die  Flüssigkeit  treten*  Sollte  die 
Flüssigkeitsmenge  zur  Fülluug  des  Bechers  nicht  genügen,  so  kann  man  ein 
Hilfsprisma  verwenden.  In  diesem  Falle  reichen  1—2  Tropfen  Flüssigkeit 
zur  Bestimmung  ans.  Die  Flüssigkeit  bildet  eine  dünne  Schichte  zwischen  den 
beiden  Prismen.  Während  der  Untersuchung  ist  die  Temperatur  der  Flüssig- 
keit genau  auf  17,5''  einzustellenj  denn  dio  Werte  der  Tabelle  beliehen  sich 
auf  diese  Temperatur,  Die  Temperatur  wird  derart  geregelt,  daß  die  Becher 
(M)  in  einem  Temperierbade  untergebracht  siJid.  Eine  Wand  des  Temperier- 
bades ist  aus  mattem  Glase  hergestellt,  um  mittels  eines  Spiegels  das  Licht 
durch  dieses  auf  das  Prisma  zu  w^erfen.  Da  der  Temperaturausgleich  im 
Wsaserbade  einige  Minuten  dauert,  sind  für  Serien  versuche  mehrere  Becher  in 
dem  Temperierbade  untergebracht,  — 
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Die  Untersuchung  nimmt  folgenden  Verlauf:  Die  Temperatur  des  Wasser- 
bades wird  genau  auf  17,5®  eingestellt  und  zugleich  wird  für  die  Konstanz 
dieser  Temperatur  gesorgt.  Hierzu  eignet  sich  besonders  gut  der  Wasserdruck- 
regulator (s.  Zeiß scher  Katalog  IV.  Ausgabe  S.  8).  Für  kürzere  Zeit  kann 
man  aber  die  Temperatur  durch  Zugießen  von  kaltem  bzw.  warmem  Wasser 
ganz  gut  regeln.  Den  Becher  steckt  man  an  das  Refraktometer  an  und  dreht 
das  Okularende  vertikal  nach  unten.  Dann  füllt  man  die  zu  untersuchende 
Flüssigkeit  ein  und  schließt  mit  dem  Deckel  des  Bechers.  Bei  Gebrauch  des 
Hilfsprismas  steckt  man  den  Becher  ebenfalls  ohne  Deckel  an,  bringt  einen 
Tropfen  Flüssigkeit  auf  die  nach  oben  gedrehte  .Oberfläche  des  Prismas, 
legt  nun  das  Hilfsprima  auf  und  sichert  durch  Zuschließen  mit  dem  Becher- 
deckel das  Festhalten  das  Hilfsprismas.  Das  Eintauchrofraktometer  wird  von 
der  Firma  Zeiß  auch  mit  ^inem  fest  angebrachten  aufklappbaren  Hilfsprisma 
hergestellt.  Das  mit  der  Flüssigkeit  beschickte  Instrument  wird  an  einem  Metall- 
bügel hängend  in  das  Temperierbad  gesenkt.  Nach  etwa  10  Minuten,  welche 
Zeit  zum  Ausgleich  der  Temperatur  genügt,  schreitet  man  zur  Ablesung  des 
Wertes.  Vor  allem  muß  man  durch  Drehen  der  Kompensatorschraube  die 
Grenzlinie  als  farblose  scharfe  Linie  einstellen.  Die  ganzen  Skalenteile  werden 
der  Lage  der  Grenzlinie  entsprechend  an  der  Skala  abgelesen,  während  die 
Zehntel-Skalenteile  an  der  Mikrometertrommel  abzulesen  sind. 

Vor  dem  Gebrauche  des  Apparates  ist  dessen  Justierung  zu  überprüfen^ 
was  durch  Bestimmung  des  Index  für  destilliertes  Wasser  geschieht.  — 

Das  Abbesche  Refraktometer.  Auf  Vorschlag  von  Strauß  und 
Chajes^)  wird  zur  Bestimmung  des  Brechungsexponenten  des  Serums  Abbes 
Refraktometer  mit  heizbaren  Prismen  benutzt.  Dieser  Apparat  (Fig.  8)  besteht  aus 
einem  Doppelprisma  (AB),  über  dem  ein  Fernrohr  (0)  in  fester  Verbindung 
mit  einem  Sektor  (S)  angebracht  ist.  Das  dem  Fernrohr  abgewandte  Prisma 
(B)  dient  nur  zur  Beleuchtung  und  kann  mit  einem  Bajonettverschluß  an  das 
obere  Prisma  (A)  aufgeklappt  werden,  an  welchem  die  eigentliche  Beobachtung 
der  Grenzlinie  durch  das  Fernrohr  geschieht.  Das  Doppelprisma  ist  mittels 
einer  Alhidade  um  die  horizontale  Achse  drehbar.  An  dem  Fernrohre  ist 
ein  Kompensator  (M)  angebracht.  Die  Ablesung  geschieht  an  der  am  Sektor 
befindlichen  Skala.  Zwischen  den  Grenzwerten  1,3  und  1,7  kann  der  Brechungs- 
exponent direkt  bis  zur  dritten  Dezimale  abgelesen  werden,  während  die  vierte 
Dezimale  noch-  gut  geschätzt  werden  kann.  — 

Um  die  erforderliche  Genauigkeit  zu  erreichen,  ist  die  Regelung  der 
Temperatur  erwünscht.  Dies  ist  bei  diesem  mit  heizbaren  Prismen  verseheneu 
Apparate  leicht  zu  erzielen.  Die  Prismen  sind  in  ein  doppel wandiges  Metall- 
gehäuse eingebettet,  durch  welches  Wasser  von  bekannter  Temperatur  fließt. 
Das  Wasser  wird  bei  D  zugeleitet  und  fließt  bei  E  ab.  Das  am  Gehäuse 
angebrachte  Thermometer  zeigt  die  Temperatur  des  aus  dem  Prismengehäuse 
austretenden  Wassers  an. 

Die  Untersuchung  hat  folgenden  Gang:  Nachdem  die  Temperatur  ent- 
sprechend geregelt  wurde,  bringt  man  einen  Tropfen  der  Flüssigkeit  auf  das 
untere  Prisma  und  klappt  dieses  auf  das  obere  Prisma,  wodurch  sich  der 
Tropfen  zwischen  den  beiden  Prismen  zu  einer  dünnen  Schichte  ausbreitet. 
Durch  Drehen  des  Doppelprismas  mittels  der  Alhidade  bringt  man  die  Grenz- 


»)  Zcitfichr.  f.  klin.  Med.  52,  S.  536,   1904. 
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linie  der  Totiilreflexion  in  das  Gesichtsfeld  des  Ferorohres.  Die  Grenzlinie 
jersclieint  als  Trenn ungsünie  zwischen  dem  Hell  und  Dunkel  des  Gesichts- 
m»,  Der  farbige  Saum  der  Trennuugslinie  wird  durch  Drehen  der  Kompen- 
itorsehraube  zu  einer  schiirfon  und  farblosen  Linie.  Die  Alhidade  dreht 
man  Tom  Beginn  der  Skala  Yorschreiteud  so  lange  —  während  mau  nfiit  der 
einen  Hand  den  Sektor  festhält  — ,  bis  die  Grenzlioie  genau  auf  den  Schnitt- 
punkt des  Fadenkreuzes  fällt.  Bei  dieser  Einstellung  wird  die  Skala  mit  einer 
Lupe  abgelesen.     Der  Durchschnittswert  you   6—8  Ablesungen  wird  als  End* 


fM 


mi 


j) 


Abbe'fl  Refraktometer. 


resuitat  angenommen*     Die  Ablesung   geht   bis    ssu   einer   Genauigkeit  von  2 
Eiuheiten  der  Tierten  Dezimale.   — 

Die  zum  Versuch  benötigte  kleine  Flüssigkeitsmenge,  sowie  die  viel  ein- 
fachere Handhabung  dea  Abbeseben  Uefraktometers  sind  Vorteile j  welche  für 
medizinische  Zwecke  diesem  Apparate  dem  Elntaucbrefraktometer  gegenüber 
einen  gewissen  Vorzug  sichern,  obwohl  die  Empfindlichkeit  des  letzteren  bis 
wx  fünften  Dezimale  geht,  während  der  erstere  nur  die  vierte  erreichtt  Da 
aber  das  Haupt-  und  sozusagen  einzige  Anwendungsgebiet  des  Refraktometers 
die  Bestimmung  des  Brechungsexponenten  seröser  Flüssigkeiten  ist,  kann  man 
sich  mit  einer  Empfind  liebkeit  bis  zur  vierten  Dezimale  vollends  begnügen. 
Der  Brechungaexponent  seröser  Flüssigkeiten  steht  in  gesetzmäßigem  Verhält- 
nisse zu  ihrem  Eiweißgebalt,  Denn  wie  Reiß^)  nachgewiesen  hat,  ist  der  eiweili- 


')  Arcli.  f*  exp.  Path.   u.  Pharm.   51^  S.  18  1904. 
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freie  Rest  dos  Serums  von  beiDahe  koüstautem  Brechun^index*  Dieser  setzt 
sich  zusammen  aus  dem  Index  des  Wassers  1^3328  und  der  Grtißu  0,00277 
für  Blutserum  und  0,00244  für  Ex-  uod  Transsudate,  Der  Eiweißgehalt  erhöbt 
den  entsprechenden  Index  des  eiweißfreien  Bestes  für  je  l^j^^  Eiweiß  um 
0,00172  im  Bhitscrum  und  0,00184  in  Ex-  und  Transsudaten.  Eine  Ausnahme 
bilden  Sera  mit  hohem  Fettgehalt ;  ferner  beeinflussen  auch  die  hei  Nieren- 
insnffizieuK  im  Serum  angehäuften  Stufte  —  besonders  HarnstoÜ"  —  den 
Brechuügsexponenten  in  erhöhendem  Sinne.  — 

Das  Blut,  in  dessen  Serum  mnn  den  Brechungsexponenten  bestimmen  wird, 
gewinnt  mau  durch  einen  Hautatich,  den  man  mit  einer  für  solche  Zwecke 
allgemein  benutzten  Lauzette  vornimmt.  Dabei  siml  sämtliche  hei  Blutentnahmen 
üblichen  Kauteleu  streng  einzuhalten.  Insbesondere  muß  das  Blut  spontan,  ohne 
Druck  hervorquellen^  ferner  soll  es  womöglich  wenig  mit  der  Luft  in  Berührung 
kommen.  Mau  erreicht  dies  derart,  daß  man  die  Öffnung  der  zum  Auffangen 
des  Blutes  benützten  Kapillare  der  Hautschnittwunde  auflegt.  Nach  Entnahme 
des  Blutes  sind  beide  Enden  der  Kapillare  genau  zuzuschmelzeo.  Das  Blut 
bleibt  einige  Stunden  in  der  Kapillare,  bis  sich  das  Serum  abscheidet*  Nun  bricht 
man  die  Enden  der  Kapillare  ab  und  bringt  einen  Tropfen  des  Serums  direkt 
auf  das  Prisma  des  Kefraktometere.  Das  Blut  darf  1—2  Tage  in  der  Kapil- 
lare verbleiben,  der  Brechungsexponent  des  Serums  bleibt  dabei  gewöhnlich 
im  verändert*     Sollte  Hämolyae  eingetreten  sein,  so  ist  das  Serum  unbrauchbar. 


Anhang: 
AAirenduEif  des  Refraktometer!«  tut  Bestiininuug  des  ülutkürpereheuvolaois* 

In  gemeinsamen  Untersuchungen  mit  A.  v*  Koranyi*)  überzeugten  wir 
uns,  daß  der  Brechungsexponeut  eiuer  mit  physiologischer  Kocbsalzlösuug  her- 
gestellten Serumverdünnung  sehr  einfach  zur  Berechnung  des  Serumvolums 
verwendet  werden  kann,  wenn  man  die  Breclmng^exponenten  des  verdünnten 
Serums  und  der  Kochsalzlösung  kennt  und  die  bei  der  Verdünnung  verbrauchte 
Menge  der  Kocbsalzlösuüg  ebenfalls  bekannt  ist* 

Ist  nämlich  der  Brechungsexpouent  des  unveränderten  Serums  R,  dessen 
Volum  S,  das  Volum  der  zugesetSEten  Flüssigkeit  K,  deren  Brechungsexponent 
Eh  ,  dann   ist  der  Brecbungsexponent  der  Mischung  heider  Flüssigkeiteu 

KS  +  RtK 


R.= 


S  +  K 


woraus 


S  =  K^' 


Rfe 


R  —  Rx 

Sind  K,  R,  Rt  und  R^  bekannt,  so  kauu  S  ohne  weiteres  berechnet 
werden.  Das  Prinzip  meiner^)  Methode  stimmt  mit  dem  der  Bleibtreu- 
scheu*)  Methode  übereio.  Bei  dieser  werden  vorschiedene  Verdünnungen  des 
Blutes  hergestellt  und  nachher  die  Veränderungen  einer  Eigenschaft  des  Serums, 
wie  der  Stickstoffgehalt  oder  das  sp.  Gewicht  beohachtet*  leb  wählte  als 
solche  Eigeuschaft  den  Brechungsexponeuten.  Dies  fand  ich  besonders  zweck- 
mäßig,   weil   zur   Feststellung    des    Brechungsexponeuten    ein    Tropfen    Serum 


1)  Ä.  V.  Koriuyi  u,  XBence*  Pflügera  Arck  110,  S.  513|  1905.  —  *)  J.  Bence, 
Zfutriilbklt  f,  Physiologie  lÖ,  Nr*  7,  1D05.  —  *)  M,  u.  L,  Bleib  treu,  Pfliigers  Aroh.  5J, 
S*  151,  IBÖ2. 
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genügt,  und   weil   seine  Bestimmung  viel   einfacher  ist,    als  die  der  zuvor  ge- 
nannten Eigenschaften. 

In  der  Ausführung  gestaltet  sich  die  Methode  folgendermaßen :  Eine  genau 
gemessene  Menge  flüssigen  Blutes  —  das  entweder  defibriniert  oder  dessen 
Gerinnung  mit  Hirudin  gehemmt  wurde  —  vermischt  man  mit  einer  bekannten 
Menge  0,9^/^iger  NaCl-Lösung.  Es  ist  empfehlenswert,  wenigstens  3 — 4  ver- 
schiedene Verdünnungen  herzustellen.  Nach  inniger  Vermischung  werden 
die  Verdünnungen  zentrifugiert.  Während  des  Zentrifugierens  unterlasse  man 
in  keinem  Falle  eine  Überschichtung  des  Blutes  mit  Paraffinöl,  sonst  trocknet 
das  Serum  an  seiner  Oberfläche  ein,  wodurch  sehr  namhafte  Fehler  entstehen 
können,  wie  ich  mich  wiederholt  in  Parallel  versuchen  überzeugen  konnte.  Von 
dem  unter  Paraffinöl  angesammelten  Serum  hebt  man  einen  Tropfen  mittels 
einer  Kapillare  ab  und  bringt  diesen  auf  das  Prisma  dos  Refraktometers,  wobei 
man  darauf  zu  achten  hat,  daß  nicht  die  geringste  Spur  von  Paraffinöl  bei- 
gemengt werde,  da  dadurch  ein  sehr  großer  Fehler  entstehen  kann.  Wenn  wir 
nun  den  Brechungsexponenten  des  Originalserums,  wie  den  des  verdünnten 
Blutserums  bestimmen  und  die  Monge  der  zu  100  Teilen  Blut  verwendeten 
Kochsalzlösung  von  bekanntem  Brechungsexponenten  (1,3342  bei  18®  C)  kennen, 
wird  die  Berechnung  des  Serum-  bzw.  Blutkörperchenvolums  in  Prozenten  nach 
folgender  Formel  möglich  sein: 

S  =  K(Rx—  1,3342) 
R  —  Rx 

Von  der  Richtigkeit  des  Prinzipes  meiner  Methode  habe  ich  mich  derart 
überzeugt,  daß  ich  1.  die  Resultate  verschiedener  Verdünnungen  unter- 
einander verglich,  wodurch  sich  die  Methode  selbst  kontrollierte;  2.  habe 
ich  vergleichende  Versuche  mit  einer  anderen  bewährten  Methode  vorge- 
nommen. Als  solche  wählte  ich  die  von  Tangl  und  Bugarszky^),  Roth*), 
Stewart')  beinahe  gleichzeitig  angegebene,  auf  der  Messung  der  elektrischen 
Leitfähigkeit  beruhende  Methode.  Die  Berechnung  der  bei  letzterer  Methode 
erhaltenen  Werte  beruht  auf  der  von  P.  Fränkel^)  berichtigten  Kurve  Oker- 
Blooms*).  Die  Resultate  dieser  Versuche  sind  in  der  folgenden  Tabelle  3, 
S.  26  zusammengestellt. 

Diese  Versuche  beweisen  die  Richtigkeit  meiner  Methode.  Nur  in  den 
Versuchen  II  und  III  ist  eine  nennenswerte  Differenz  zwischen  den  Resultaten 
der  beiden  Methoden  zu  finden.  Solche  Unterschiede  fand  aber  ausnahmsweise 
auch  P.  Fränkel  bei  dem  Vergleich  mit  der  Bleibtreuschen  Methode.  Die 
Erklärung  dieser  Abweichung  ist  unbekannt.  Diese  Resultate  meiner  Methode 
haben  jedoch  eine  Kontrolle  in  der  Übereinstimmung  der  Resultate  bei  der 
Verwendung  verschiedener  Verdünnungen,  während  bezüglich  der  Ergebnisse 
der  elektrischen  Leitfähigkeit  jede  Kontrolle  fehlt.  Das  Blut  zu  den  Versuchen 
II  und  III  wurde  aus  dem  Blute  I  durch  den  Zusatz  eines  fremden  Serums 
hergestellt;  möglicherweise  dürfte  dieser  Umstand  eine  gewisse  Rolle  gespielt 
haben.  Ich  habe  verschiedene  Versuche  unternommen,  um  die  Ausführung 
meiner  Methode  mit  ganz  kleinen  Blutmengen  zu  ermöglichen.  Diese  Versuche 
scheiterten  aber  teils  an  der  Gerinnbarkeit  des  Blutes,   teils  weil  sich  die  Re- 


0  Centralblatt  f.  Physiol.  24.  Juli  1897.  —  «)  Ebenda.  10.  .lull  1897.  —  »)  Jouni. 
of  Physiol.  24.  S.  360,  1899.  —  *)  Zeitschrift  f.  inn.  Med.  52.  S.  492,  1904.  —  ^)  Pflü^rers 
Arch.  79.     S.  510,  1900. 
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fraktion  des  mit  Kochsalzlösung  vermengten   Blutserums  nach  mehrstündigem 
-     zum  Austritt  des  Serums  nötigen  —  Stehen  änderte. 

Tabelle  3. 


Veruuchs- 
zahl 

K 

R 

Rx 

Seram-           Mittel- 

Tolum   nach   werte  mei- 

meiner  Me-    ner  Metho- 

thode                 de 

SeramTO- 
lum  mittels 
elektr.  Leit- 

ffthigkeit 

I 

25 

1.3501 

1.3445 

46 
47 

46.5 

48 

60 

» 

1.3419 

II 

25 

1.3504 

n 

1.3464 

56 

66.2 

63.6 

50 

1.8428 

56.5 

in 

1    25 

1.8504 

1.3460 

67 

67.2 

72.5 

!     50 

n 

1.8435 

67.3 

25 

1.8509 

1.3458 

66.8 

66.2 
66.7 

IV 

50 

n 

1.3430 

55.6 

66.7 

i  100 

rt 

1.3402 

56.1 

25 

1.3509 

1.3464 

«7.7      ! 

A' 

50 
100 

n 

1.3437 

66.0 

67 

n 

1.3409 

66.8 

1    25    . 
50 

13514 

1.3462 

57.6     : 

56.3 

VI 

n 

n 

1.3433 

56.3 

56.7 

100 

1.3403 

65 

1    26 
1    33.83 

1.3499 

1.3449 

53.5 

52.6 

VII 

n 

1.3438 

62.4     1 

53 

50 

n 

1.8422 
1.3471 

52.0  : 

16.67 

1.3502 

69^ 
70 

69.5 

VIII 

25 

n 

1.3460 
1.3460 

69.7 

8338 

n 

69.2 

60 

n 

1.3435 

69.3 
56  7 

16.67 

1.3505 

1.3468 

20 

n 

1.3463 

57.6      , 

57 

IX 

25 

33  33 
50 

„ 

1.3465 

66.5     ! 

56 

n 

1.3445 

57.2 

1.3429 

57.4     i 

X 

25 

1.3490 

1.3452 

72         1 

_^2 

72 

1667 
20 

1.3505 

1.3468 

56.4 

;? 

1.3462 

65.8 

XI      i 

25 
83.33 

n 

1.3456 

56.5      ■ 

56.5 

66.6 

1.3445 

67.2 

50 

n 

1.3429 

57.4      i 

lY.   Bestimmang  der  YiskositSt 

Die  Bestimmung  der  Viskosität  von  Flüssigkeiten  hat  bis  jetzt  nur  bei 
Blutuntersuchungen  eine  klinische  Bedeutung  erlangt.  Während  die  Viskosität 
des  defibrinierten  Blutes  schon  lange  den  Gegenstand  eingehender  Unter- 
suchungen   bildete,    ist  es  erst  in  jüngster  Zeit  gelungen,   eine  Methodik   zu 
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schaflfen,  die  die  Messung  der  Viskosität  des  Blutes  vor  seiner  Gerinnung,  und 
zwar  ohne  Zusatz  gerinnungshemmender  Substanzen  gestattet. 

Hürthle^)  nahm  die  ersten  Viskositätsmessungen  am  lebenden  Blute  vor. 
Seine  Methode  erforderte  aber  die  Einlegung  von  Kanülen  in  die  Karotiden 
des  Tieres,   —  blieb  also  auf  das  Laboratorium  beschränkt. 

Hirsch  und  Beck*)  kommt  das  Verdienst  zu,  den  Viskositätsmessungen 
den  Weg  zur  Klinik  geebnet  zu  haben.  Die  leichte  Handhabung  ihres  Appa- 
rates gestattet  die  Ausführung  des  Versuches,  noch  ehe  die  Gerinnung  des 
Blutes  eintritt.  Der  Viskosimeter  von  Hirsch  und  Beck  beruht  auf  dem 
Prinzip  des  Ostwaldschen^)  Apparates,  welcher  zur  Bestimmung  der  relativen 
Viskosität  einer  Flüssigkeit  dient,  worunter  man  das  Verhältnis  der  Viskosität 
einer  Flüssigkeit  zu  der  des  destillierten  Wassers  versteht.  Die  relative 
Viskosität  einer  Flüssigkeit,  z.  B.  die  des  Blutes,  kann  derart  bestimmt  werden, 
daß  die  Ausflußzeit  des  Wassers  und  des  Blutes  unter  genau  denselben  um- 
ständen beobachtet  werden.  Alle  jene  Faktoren,  die  auf  die  Ausflußzeit  der 
Flüssigkeit  irgendwelchen  Einfluß  ausüben,  müssen  genau  dieselben  bleiben. 
Folglich  wendet  man  beider  vergleichenden  Messung  dieselben  oder  gegeneinander 
geaichte  Kapillaren  an,  wodurch  Länge  und  Durchmesser  der  Strombahn  kon- 
stant bleiben  oder  leicht  zu  vergleichen  sind.  Arbeitet  man  mit  einer  einzigen 
Röhre  bei  gleicher  Temperatur  und  gleichem  Druck,  so  hängt  die  verschiedene 
Ausflußzeit  verschiedener  Flüssigkeiten  von  ihrer  verschiedenen  Viskosität 
und  außerdem  bei  vertikal  eingestellten  Röhren  von  ihrem  verschiedenen  spezi- 
fischen Gewichte  ab,  da  der  Druck  der  Höhe  der  Flüssigkeitssäule  und  dem 
spezifischen  Gewichte  proportional  ist.  Da  bei  gleicher  Versuchansordnung  die 
mittlere  Druckhöhe  konstant  ist,  sind  die  Ausflußzeiten  zweier  Flüssigkeiten 
ihrer  Viskosität  direkt  und  ihrem  spezifischen  Gewichte  umgekehrt  propor- 
tional. Es  sei  die  Ausflußzeit  des  Wassers  t,  dessen  spezifisches  Gewicht  s,  die 
Ausflußzeit  einer  beliebigen  Flüssigkeit  tj,  ihr  spezifisches  Gewicht  Sj.  Wird 
die  Viskosität  des  Wassers  als  Einheit  der  relativen  Viskosität  betrachtet,  so 
läßt  sich  die  relative  Viskosität  rj  der  untersuchten  Flüssigkeit  nach  der  Formel 

ts 

oder  da  s^  =  1, 

berechnen. 

Beschreibung  des  Apparates.  Den  Hauptbestandteil  bildet  die  Kapil- 
lare (Fig.  9),  die  nach  oben  in  einen  erweiterten  Teil  übergeht,  welcher  oben 
und  unten  mit  einer  Marke  begrenzt  ist.  Auch  nach  unten  geht  die  Kapillare 
in  einen  erweiterten  Teil  über,  der  nach  einer  U-förmigen  Biegung  in  eine 
kugelförmige  Erweiterung  mündet.  Die  letztere  dient  zur  Aufnahme  des  aus 
der  Vene  herausfließenden  Blutes.  Die  Gerinnung  des  Blutes  macht  ein  rasches 
Füllen  und  Bereitstellen  des  Apparates  nötig,  darum  ist  das  Verschlußrohr  (V) 
mit  einem  Schliff  bei  S  eingepaßt.  Für  Konstanz  der  Temperatur  und  des 
Druckes  sorgen  Thermostat  und  Manometer.     Als  Thermostat   dient   eine   ge- 


v  = 

tx'Sx 

v  = 

ts 

1)  Pflügers  Arch.  82.  S.  415,  1900.  —  *)  Müncb.  Med.  AVoch.  1900,  Nr.  49,  u.  Deut. 
Arch.  f.  klio.  Med.  69.  S.  503,  1901.  —  »)  Ostwald  u.  Luther,  Physiko-chemische  Mes- 
sungen, II.  Aufl.,  S.  260,  Leipzig  1902. 
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räiimige  pneumafcisclie  Wanne  (Batfce rieglas)  mit  ebenem  BodeD,  deren  Tempe- 
ratur diircli  Zufluli  votj  kaltem  bzw,  warmem  Wasser  entspreclaeiid  geregelt 
wird*  Wenn  es  die  Verhältnisse  erlauben ^  ist  es  zweckmäßiger,  einen  Gas- 
regulator anzuwenden*  Das  Manometer  ist  der  größeren  Empündüclikeit  halber 
mit  Benzol  gefüllt^  welches  durch  Färbung  mit  einem  organischen  Farbstoff 
deutlich  sichtbar  gemacht  wird*  Das  Manometer  mündet  in  ein  T-Rohr*  Der 
eine  Arm  des  T* Rohres  stellt  die  Verbindung  mit  der  Druckflasche,  welche  in 
Fik  eingenäht  ist,  her.  Die  Luft  wird  mittels  Doppelgebläses  (A)  durch  ein 
Kalziumrohr  (B)  ia  die  Druckflasche  (C)  geblasen*    Zwischen  dem  Kalziumrohr 

und  der  Druckflasclie    ist   ein   Glasbabn    an- 
gebracht.     Der    7>weite    Arm    des    erwähnten 
.  ^  ^  T- Rohres    verbindet  das  Manometer  mit  der 

mM  F  ii  Kapillare*     Das  Gumroirohr  ist  an   letzterer 

^^  I  Ii  Stelle  von  einem  Glasrohr  (Z)   unterbrochen 

^''  und  mit  einem  Quetschhahn  versehen. 


^ 


Kapillare  deß  ViskoBimeters  V,  Hirs  tili  u*  ße  ck.      ViBkosimeter  von  Hir»pli  und  Beck, 

Ausführung  dej?  Versuches*  Vor  allem  muß  während  der  Aitsführung 
der  Bestimmung  die  Kapillare  f^enau  senkrecht  stehen,  Die  richtige  Stclhmg 
zeigt  das  an  dem  Stativ  der  Kapillare  angebrachte  Lot  an.  Zur  leichteren 
Einstellung  ist  es  zweckmäßig,  die  Glaswanne  auf  ein  auf  Schrauben  ruheiides 
dreieckiges  Geßtell  zu  setzen*  Nachdem  die  Verbindung  bei  P  gelost  ist,  wird 
der  Quetschhahn  geschlossen,  wahrend  der  Glashahn  geöffnet  wird.  Mit 
dem  Doppcigcbläse  preßt  man  so  lange  Luft  in  die  Druckflasche ^  bis  die 
Dnickböhe  452  mm  Benzol  =  400  mm  Wasser  erreicht.  Nun  Bchließt  man 
den  Glasliabn  und  geht  zur  Regelung  der  Temperatur  im  Thermostaten  i 
überj  Trelche  mau  auf  38**  C  einstellt.  Während  dieser  Vorbereitung  wird 
die  mit  dem  Saugstück  versehene  Kapillfire  und  das  Verschlußrobr  in 
einem  Luftscbrank  von  38*  C  vorgewärmt,  um  auch  dadurch  die  Gerinnung 
des  Blutes  so  lange  als  möglich  hintanzuhalten.  Der  Schliif  des  Verschluß- 
rohres wird   vor  dem  Gebrauch    leicht  eingefettet^    wobei    man  genau  darauf 
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achtet,  daß  nicht  die  geringsten  Spuren  des  Fettes  mit  dem  Blute  in  Be- 
rührung kommen. 

Nachdem  alles  vorbereitet  ist,  schreitet  man  zur  Entnahme  des  Blutes. 
Mittels  eines  kleinen  Hautschnittes  wird  eine  Vene  des  Unterarmes  freigelegt, 
worauf  man  eine  Glaskapillare  in  dieselbe  einführt.  Dies  ist  immerhin  eine 
kleine  Operation,  darum  schlug  ich^)  die  einfachere  und  für  den  Patienten 
schonendere  Venenpunktion  vor.  Zur  Ausführung  benutzte  ich  eine  Metallnadel 
von  etwa  1  mm  Bohrung.  In  ungefähr  100  Untersuchungen  überzeugte  ich 
mich  von  der  Verwendbarkeit  dieser  Methode.  Die  Gerinnung  des  Blutes  trat 
niemals  vor  dem  Erhalten  der  nötigen  Blutmenge  ein.  Die  Strangulierung  des 
Armes  während  der  Blutentnahme  ist  überflüssig,  sogar  unbedingt  zu  vermeiden, 
denn  die  Stauung  des  Blutes  kann  eine  erhebliche  Erhöhung  der  Viskosität 
des  Blutes  zur  Folge  haben.  Determann^}  umgab  die  Punktionsnadel  mit  einem 
Mantel,  in  welchem  38^iges  Wasser  zirkulierte.  Mit  dieser  Einrichtung  sollte 
eine  rasche  Abkühlung  des  ausfließenden  Blutes  vermieden  werden,  um  auch 
dadurch  die  Gerinnung  des  Blutes  womöglich  hinauszuschieben. 

Nach  Abfließen  der  ersten  Blutstropfen,  die  man  nicht  verwendet,  wird 
das  Blut  in  dem  U- förmigen  Teil  der  Kapillare  aufgefangen.  Das  Blut 
darf  nur  den  mit  wagrechter  Strichelung  bezeichneten  Raum  ausfüllen 
(Fig.  9).  Diese  Vorschrift  ist  genau  zu  beobachten,  damit  nach  dem  Ansaugen 
des  Blutes  stets  der  gleiche  Gesamtdruck  herrsche.  Nach  Adaptierung  des 
Verschlußrohres  bringt  man  die  Kapillare  in  den  Thermostaten,  saugt  das  Blut 
bis  über  die  Marko  X  und  stellt  durch  das  Saugstück  Z  die  Verbindung  mit 
der  Druckflasche  her.  Nun  öffnet  man  den  Quetschhahn,  worauf  das  Blut  unter 
dem  durch  das  Manometer  angezeigten  Druck  durch  die  Kapillare  strömt.  Mit 
einer  „Rennuhr",  welche  ^/^  Sekunde  anzeigt,  bestimmt  man  die  Zeit,  welche 
verstreicht,  bis  die  Oberfläche  des  Blutes  von  der  Marke  X  bis  Xj  gelangt. 
Die  Bestimmung  wiederholt  man  so  lange,  bis  die  Gerinnung  des  Blutes  ein- 
tritt. Man  wähle  eine  Kapillare  von  solchem  Durchmesser,  daß  die  Ausflußzeit 
für  Durchschnittsblut  30—40  Sekunden  beträgt;  dann  gelingt  es  meistens,  den 
Versuch  3 — 4  mal  zu  wiederholen. 

Hat  man  2 — 3  Versuche  mit  gut  übereinstimmenden  Werten  beendet,  so 
ist  es  nicht  ratsam,  die  Bestimmungen  bis  zum  Eintritte  der  Gerinnung  weiter 
fortzusetzen,  denn  die  Reinigung  der  Kapillare  ist  vor  der  Gerinnung  viel  ein- 
facher. In  letzterem  Falle  genügt  es,  durch  die  Kapillare  einige  Male  Wasser 
zu  saugen,  worauf  sie  im  Trocken  schranke  getrocknet  werden  kann.  Sollte 
hingegen  das  Blut  in  der  Kapillare  geronnen  sein,  so  muß  Kalilauge  hinein- 
gebracht werden,  welche  das  Blutgerinnsel  nur  langsam  auflöst,  so  daß  hier- 
durch die  Kapillare  manchmal  für  mehrere  Stunden  .unbrauchbar  wird.  Hat 
die  Lauge  den  Weg  freigemacht,  so  ist  sie  mit  besonderer  Aufmerksamkeit 
auszuwaschen,  denn  schon  sehr  geringe  Spuren  von  Lauge  können  die  späteren 
Bestimmungen  beeinflussen. 

Die  Kapillaren  sind  vor  den  eigentlichen  Versuchen  zu  aichen.  Diese 
Aichung  sollte  eigentlich  mit  destilliertem  Wasser  geschehen.  Die  gewöhnlich 
für  Blut  benutzten  Kapillaren  haben  jedoch  für  Wasser  eine  Ausflußzeit  von 
nur  ungefähr  6 — 8  Sekunden.  Eine  direkte  Ablesung  dieser  Zeit  wäre  zu 
sehr   mit  Versuchsfehlern  behaftet,  darum  empfohlen  Hirsch  und  Beck,    die 


0  Bence,  Zeitschrift  f.  klin.  Med.  58.     S.  203,  1906.  —  «)  Ebenda  50,    S.  283,  1906. 
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Aicbung  mit  frisch  abdestilliertem  Anilinöl  vorzu nehmen^  dessen  Viskosität 
der  des  Blutes  sehr  nahe  steht,  Dcu  Vergleich  des  AßiliDÖis  mit  Wasser 
raten  die  genannten  Autoren  in  einem  Ostwaldschen  Apparate  anzustellen. 
l^  habe  auch  die  Ausflußzeit  des  Wassers  iu  einer  Hirsch  und  Beckschen') 
Kapillare  bestimmt,  verwendete  aber  eine  Röhre,  welche  eine  Ausflußzeit  von 
24,5  Sekunden  für  Wasser  hatte;  hierdurch  schien  mir  die  Gefahr  einer  fehler- 
haften Ablesung  beseitigt  zu  sein. 

Obwohl  die  Venenpunktion  ein  sehr  geringer  Eingriff  ist,  stand  sie  doch 
einer  allgemeinen  Anwendung  der  Methode  hindernd  im  Wege.  Darum  er- 
schien das  Bestreben  berechtigt,  die  Verauchsanordnung  so  zu  modifizieren,  daß 
die  Blutgewinnung  aus  einem  einfachen  Hautstiche  ermöglicht  sei.  Dies  war 
nur  dann  möglich,  wenn  es  gelang,  das  langsam  aus  dem  Hautstich  hervorsickernde 
Blut  an  seiner  Gerinnung  zu  hindern,  ohne  seine  Viskosität  Zü  beeiutiussen.  Zu 
diesem  Behufo  fand  ich^)  das  voo  Jakoby  hergestellte  Hirudin  (C,  Sachse, 
Leipzig),  ein  konzentriertes  Blutegelextrakt,  besonders  geeignet  In  parallelen 
Untersuchungen  konnte  ich  mich  üherüeugen,  daß  das  Hirudin  die  Vis- 
kosität des  Blutes  unverändert  läßt  Die  Anwendung  des  Hirudin s  erfordert 
aber  einige  Vorsicht.  Bei  Benutzung  von  zu  wenig  Hirudin  bleibt  es  wirkungs- 
los, während  bei  dem  Gebrauch  einer  überschüssigen  Menge  sehr  rasch,  noch 
ehe  die  Bestimmung  beendet  ist,  ein  störendes  Niedersinken  der  korpusku- 
laren Elemente  stattfinden  kann. 

Determann")  verwendete  das  Hirudin  in  trockenem  Zustande  in  einer 
Menge  von  ungefähr  0,0002—0,0005  und  brachte  es  auf  den  Stempel  der 
Spritze,  mit  welcher  er  das  Blut  aus  der  Vene  zog.  Bei  dieser  Anwendungs- 
weise  wurde  die  Venen punktion  zwar  noch  weiter  beibehalten,  es  gelang  ihm 
jedoch,  die  Entnahme  des  Blutes  vom  Apparate  räumlich  unabhängig  zu  machen. 

Außer  der  Anwendung  des  Hirudins  veränderte  Determann  die  Me- 
thodik dadurch,  daß  er  die  Dimensionen  der  Hirsch  und  Beckseben  Kapillare 
eo  weit  verkleinerte,  dali  0,275  ccm  Blut  zur  Ausführung  des  Versuches  ge- 
nügen. Durch  diese  Modifikation  gelang  es  ihm,  die  Bestimmungen  mit  der 
aus  einem  Hautstiche  stammenden  ßlutmenge  auszuführen.  An  der  betreffenden 
Stelle  —  gewöhnlich  am  Ohrläppchen  —  brachte  er  das  Hirudin  auf  die 
unverletzte  Haut  Nach  der  Aueführung  des  Hautstiches  w^urde  das  hervor- 
quellende Blut  in  einem  Saugröhrchen  aufgefangen,  welches  mit  dem  Verschluß* 
röhr  des  Viskosimeters  direkt  verbunden  werden  konnte. 

Nach  der  Methodik  i^on  Determann  kann  man  die  Viskosität  des  Blutes 
mit  Umgehung  der  Venaepunktion  bestimmen.  Doch  hat  diese  Vereinfachung 
auch  gewisse  Nachteile*  Das  Blut  kann  trotz  des  Hirudins  gerinnen,  durch 
Drücken  der  Hautstelle,  oder  durch  etwas  längere  Berührung  des  Blutstropfens 
mit  der  Luft  können  sich  ebenfalls  kleinere  Fehler  einschleichen.  Darum 
halte  ich  es  im  Interesse  der  Gleichmäßigkeit  der  Versuche  für  angezeigt,  wenn 
nicht  besondere  Umstände  davon  abhalten,  das  Blut  auch  weiter  direkt  aus 
der  Vene  ohne  Anwendung  Ton  Hirudin  in  die  Kapillare  zu  bringen,  — 

Determann*)  suchte  in  jüngster  Zeit  mit  der  Angabe  einer  zweiten  neuen 
Methode  die  Viskositätsbestimmung  noch  weiter  zu  vereinfachen*  Diese  Me- 
thode verfolgt  den  Zweck,  ein  leicht  ausführbares,   klinisch  allgemein  anwend- 


1)  1. 1\  "  »)  L  t\  —  *)  I.  c.  —  *)  Verhandl  dee  XXIY\  Eongr^».  f,  ihil  Med.,  S,  5SS. 
Wieibailen  1907. 
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bares  Verfahren  zu  werden.  Die  erste  Bedingung  war  natürlich  das  Weg- 
lassen der  Venenpunktion,  dies  wurde  durch  die  Verwendung  von  Hirudin 
ermöglicht.  Außerdem  befreite  Determann  den  Apparat  von  seineu  schwerer 
transportablen  Teilen,  dem  Manometer  und  dem  Thermostaten.  Als  konstanten 
Druck  resp.  Zug  benutzte  er  die  Schwere.  Die  Versuchstemperatur  ist  die 
des  Zimmers.  Die  Kapillare  ist  in  einem  Wassermantel  untergebracht,  in 
welchen  ein  Thermometer  hineinragt.  Der  Viskosimeter  (Fig.  11)  selbst  ist 
derart  sanduhrförmig  gestaltet,  daß  zu 
beidenSeiten  der  Kapillarröhrcheu  b— c 
sich  kleine,  genau  dasselbe  Quantum  Flüs- 
sigkeit (0,1  ccm)  enthaltende  Meßgefaß- 
chen  (a  b  und  c  d)  befinden.  Das  ganze 
Instrument  sitzt  senkrecht  auf  zwei  Gabeln 
und  läßt  sich  um  eine  Achse  um  180^ 
drehen.  Bei  Ausführung  des  Versuches 
saugt  man  das  Blut  in  eines  der  Meßge- 
faßchen  bis  über  die  obere  Marke.  Dann 
wird  bei  senkrechter  Einstellung  des  Vis- 
kosimeters  die  Durchlaufzeit  in  der  ge- 
wöhnlichen Weise  bestimmt,  hierauf  dreht 
man  das  Instrument  um  180^,  und  der 
Versuch  kann  wiederholt  werden.  Da  die 
einzelnen  Bestimmungen  bei  wechselnder 
Temperatur  erfolgen  und  die  Durchflußzeit 
mit  der  Temperatur  wechselt,  wird  dem 
Apparate  eine  Kurven tafel  beigegeben,  aus 
welcher  zu  erkennen  ist,  wie  sich  die  er- 
haltene Durchflußzeit  verändern  würde, 
wenn  der  Versuch  statt  bei  der  bekannten 
Zimmertemperatur  bei  20^  angestellt  worden 

wäre.     Durch  diese  Tafel  wird  die  Vergleichung  der  bei  verschiedenen  Tem- 
peraturen erhaltenen  Resultate  ermöglicht. 

Die  große  Einfachheit  der  Methode  hat  aber  auch  ihre  Schattenseiten. 
Selbst  Determann  gibt  zu,  daß  die  Kurven,  welche  den  Einfluß  der  Versuchs- 
temperatur auf  die  Durchflußzeit  darstellen  sollen,  nur  einigermaßen  gesetz- 
mäßig verlaufen.  Ein  anderer,  weniger  bedeutungsvoller  Nachteil  ist  der,  daß 
die  bisher  bei  Körpertemperatur  bestimmten  Werte  mit  den  Resultaten  dieser 
Methode,  die  für  die  Temperatur  20*^  gelten,  gar  nicht  verglichen  werden 
können.  Trotz  diesen  Einwänden  ist  die  durch  Determann  erreichte  Ver- 
einfachung der  Viskosimetrie  des  Blutes  eine  solche,  daß  seine  Methode  nach- 
geprüft zu  werden  verdient,  um  so  mehr,  da  es  sich  herausstellen  könnte,  daß 
ihre  Fehler  bei  demjenigen  Grade  der  Genauigkeit,  welcher  bei  klinischen 
Untersuchungen  erreicht  werden  muß,   vernachlässigt  werden  können. 


¥ig.  11. 
Viskosimeter  von  Determann. 


2.  Pathologie  der  Respiration. 

Von 

Prof.  Dr.  Ä.  Loewy 

in  Berlin. 

In  dem  die  Physiologie  der  Atmung  betreifeuden  Abschnitte  ist  er- 
örtert worden,  wie  weit  wir  imstande  sind,  den  Gasaustausch  zwischen  den 
Lungen aiveolen  und  dem  Blute  einerseits  und  zwischen  dem  Blute  und  den 
Geweben  anderseits  auf  physikalischer  Grundlage  zu  verstehen,  und  es  sind  die 
oberen  Grenzen  festgestellt  worden,  bis  zu  denen  die  Aufnahme  von  Sauerstoff 
in  den  Körper  möglich  ist. 

Wir  kamen  zu  dem  Ergebnis,  daß  die  Annahme  physikalischer  Vorgänge 
genüge,  um  alle  Erscheinungen  des  Gaswechsels  zu  erklären,  und  daß  durch 
physikalische  Kräfte  speziell  auch  der  maximale  Sauerstoffbedarf  gedeckt  und 
leichter  noch  die  maximale  Kohlensäureausscheidung  zustande  gebracht  werden 
könne. 

Es  wurde  der  Standpunkt  vertreten,  daß  die  Untersuchungen,  welche  ein 
aktives  Eingreifen  der  Lungenalveolarepithelien,  eine  Gassekretion,  beweisen 
sollten,  nicht  vollkommen  einwandfrei  seien,  ja,  daß  einzelne  Angaben,  die  als 
Stütze  für  sie  herangezogen  wurden,  zu  mit  den  Tatsachen  nicht  zu  vereinbarenden 
Konsequenzen  führten.  —  Seitdem  hat  nun  Bohr ^)  weitere  Versuche  kurz  ver- 
öffentlicht, in  denen  mit  zum  Teil  neuen  Methoden  der  Nachweis  eines  sekreto- 
rischen Vorganges  für  die  Kohleusäureabscheidung  von  neuem  versucht  wurde. 
Die  wesentlich  in  Betracht  kommenden  Versuche  sind  derart  angestellt,  daß 
beide  Lungen  von  Hunden  gesondert  atmeten,  und  zwar  die  eine  atmosphärische 
Luft,  die  zweite  ein  kohlensäurehaltiges  Gasgemisch.  Es  wurde  die  Kohlen- 
säurespannung in  beiden  Lungen  und  im  Blute  des  rechten  Herzens  und  einer 
großen  Arterie  ermittelt.  Dabei  fand  sich  nun,  daß  die  Kohlensäurespannung 
in  der  Alveolenluft  derjenigen  Lunge,  die  Kohlensäure  zugeleitet  erhielt,  er- 
heblich höher  lag  als  in  dem  ihr  zuströmenden  Herzblute,  und  djiß  trotzdem 
ein  Übertritt  von  Kohlensäure  aus  dem  Blute  in   diese  Lunge  zustande  kam. 

Sind  diese  Ergebnisse  zutreffend  —  und  vorderhand  findet  sich  nichts  in 
ihnen,  was  gegen  ihre  Anstellung  oder  Deutung  sich  einwenden  ließe  — ,  so 
sind  sie  allerdings  geeignet,  die  Möglichkeit  einer  Kohleusäuresekretion  zu  be- 
weisen, und  es  spricht  dann  prinzipiell  nichts  dagegen,  auch  für  den  Sauerstoff- 
übertritt ins  Blut  einen  sekretorischen  Vorgang  zuzulassen. 

Nun  wissen  wir  zurzeit  nichts  Genaueres  über  das  Eintreten,  den  Ablauf 
und  den  Umfang  dieser  Vorgänge,  wir  wissen  auch  nicht,  ob  sie  unter  allen 
Umständen  oder  nur  unter  besonderen  Bedingungen  Platz  greifen.    Nach  Bohrs 

1)  Chr.  Bohr,  Zentralbl.  f.  Physiol.,  XXI,  S.  377,  1907. 
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Anschauung  ist  ihr  Effekt  auch  nicht  etwa  der,  daß  die  Gasspannungeu  in 
Blut  und  Lungenluft  stets  derartige  sind,  daß  sie  dem  Effekt  rein  physikalischer 
Vorgänge  widersprächen,  vielmehr  ist  das  Verhältnis  der  Spannungen  in  Blut 
und  Lungenluft  häufig  so,  daß  es  den  Anforderungen,  die  die  physikalische 
Betrachtung  stellt,  entspricht.  Das  Zustandekommen  sekretorischer  Prozesse  ist 
an  bestimmte  physikalische  Bedingungen  geknüpft,  und  ihr  Umfang  soll  sich, 
wie  der  aller  anderen  Sekretionen,  den  augenblicklichen  Bedürfnissen  des  Orga- 
nismus anpassen. 

Über  diese  ganz  allgemeinen  Sätze  hinaus  läßt  sich  zurzeit  nichts  Be- 
stimmtes bezüglich  der  Gassekretionsprozesse  aussagen. 

Unter  diesen  Umständen,  da  wir  vorläufig  im  l)esten  Falle  das  Vorkommen 
gassekretorischer  Prozesse  in  der  Lungenwand  anerkennen  können,  jedoch  noch 
nicht  imstande  sind,  uns  ein  klares  Bild  von  ihrer  Wirksamkeit  zu  machen,  ist 
es  nicht  möglich  —  sofern  wir  uns  nicht  in  ganz  vage  Spekulationen  ver- 
lieren wollen  — ,  die  aktive  Tätigkeit  der  Lunge  beim  Gasaustausch  zu 
Basis  von  Überlegungen  zu  macheu,  die  die  Sauerstoffzufuhr  zum  Blut  und  die 
Kohlensäureausfuhr  aus  ihm  unter  pathologischen  Verhältnissen  betreffen. 

Vielleicht  ist  auch  bei  Erkrankungen  der  Lungen  ihre  gassekretorische 
Fähigkeit  gestört  oder  ganz  aufgehoben^).  Jedenfalls  ist  unser  Wissen  noch  ein 
so  unsicheres,  daß  wir  zurzeit  noch  genötigt  sind,  auch  für  den  Gasaustausch 
unter  pathologischen  Bedingungen  rein  physikalische  Betrachtungen  zugrunde 
zu  legen.  Wir  sind  dazu  um  so  mehr  berechtigt,  als  die  Schlüsse,  zu  denen 
man  dabei  geführt  wird,  bei  der  praktischen  Verwertung  zu  den  vorausgesetzten 
Ergebnissen  geführt  haben. 

Der  Gegenstand  der  folgenden  Betrachtungen  läßt  sich  kurz  in  die  Fragen 
zusammenfassen:  Unter  welchen  Umständen  wird  auf  Grund  der  physikalisch- 
chemischen Vorgänge,  die  bei  der  Sauerstoffzufuhr  zu  und  bei  der  Kohlen- 
säurefortführung von  den  Geweben  in  Wirksamkeit  treten,  der  Gasaustausch 
der  Gewebe  gestört  werden  können,  und  wie  weit  läßt  sich  diese  Störung  mit 
Erfolg  beseitigen?  — 

Es  kann  sich  hierbei  um  Störungen  handeln,  die  auf  einer  pathologisch  ge- 
änderten Kommunikation  zwischen  der  normalen  Lunge  und  der  Atmosphäre 
beruhen,  ferner  um  pathologische  Veränderungen  der  Lungenwand  und  der  Alveo- 
larräume,  sodann  um  ein  pathologisches  Verhalten  des  Hämoglobins  und  sonstiger 
Bestandteile  des  Blutes,  um  eine  abnorme  Blutbewegung,  endlich  um  eine  Be- 
einträchtigung des  Gasaustausches  zwischen  Blut  und  Geweben,  die  durch  ein 
abnormes  Verhalten  der  Gewebe  bedingt  wird. 

Im  wesentlichen  kommen  dabei  allein  die  Folgen  einer  verminderten 
Sauerstoffzufuhr  und  einer  erschwerten  Kohlensäureabfuhr  in  Betrachts 

Zwar  wirkt  auch  gesteigerte  Sauerstoffzufuhr  unter  Umständen  schädlich, 
nämlich  wenn  reiner  Sauerstoff  unter  mindestens  3  Atmosphären  Druck  bzw. 
Luft  von  J5  Atmosphären  geatmet  wird^).  Jedoch  handelt  es  sich  hier  allein  um 
experimentell  gesetzte,  nicht  um  unter  irgendwelchen  Verhältnissen  natürlich 
vorkommende  Bedingungen,   so  daß  diese  Frage  hier  ausscheiden  kann. 

Auch  übermäßige  Abgabe  von  Kohlensäure  und  dadurch  bedingte  Ver- 
armung des  Blutes  an  diesem  Gase  (Akapnie)  sollte  nach  Mosso^)  zu  krauk- 

»)  cf.  .T.  L.  Smith,  Jouni.  of  physiol.  XXIT,  1898.  —  *)  Paul  Bert,  Ija  pression 
barometrique.  Paris  1878.  Hilland  Macleod,  Journ.  of  physiol.  29,  1903.  —  «)  A.  Mosso, 
Der  Mensch  auf  den  Hochalpen.     Leipzig  1898. 
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haft(?n  Stürungüii  Vcraiila«suiig  geben,  spezioll  die  ErscheinuDgen  der  Bergkrauk- 
heit  sollton  dadurch  erzeugt  werden.  Aber  einerseits  ist  der  Aufstieg  in  höhere 
Regionen  an  sich  gar  nicht  Veranlassung  zu  einer  Abnahme  der  Blutkohlen- 
Hiiuro*),  anderseits  führt  diese,  wo  sie  vorkommt,  nicht  zu  krankhaften  Er- 
scluiinungen.  Das  geht  aus  dem  Vorhalten  von  Individuen  hervor,  die  schwere 
kör])erlicho  Arbeit  viTrichtet  haben.  Nach  Beendigung  dieser  wird  infolge  der 
noch  einc^  Reihe  von  Minuten  sehr  energisch  fortgeführten  Lungenventilation 
oin(^  groüo  Menge  von  Kohlensäure  dem  Bluto  entzogen,  das  dadurch  abnorm 
kohlonsäurearm  wird.  Am  umfänglichsten  scheint  das  beim  Schwimmen  zu 
geschehen,  wo  die  Lungenventilation  erheblicher  gesteigert  wird  als  nach  an- 
deren körperlichiMi  Arbeitxjn.  Hier  kann  nach  dem  Aussetzen  der  Schwimm- 
bewegungen so  viel  Kohlensäure  aus  dem  Blute  entfernt  werden,  daß  der 
respiratorische  Quotient  weit  über  1  steigt.  Jn  Versuchen,  die  Zuntz,  Loewy, 
Müller,  Caspari")  anstellten,  wurde  er  zu  1^27  gefunden.  Und  doch  war  das 
Befinden  ein  ganz  normales.  — 

Eine  durch  pathologische  Zustände  herbeigeführte  Verminderung  der 
Sauorstoffzufuhr  kann  zustande  kommen  bei  Affektionen  der  luftzuführenden 
Wege  und  der  Lungen,  bei  pathologischen  Änderungen  der  Atmung  ohne  ana- 
tomische Grundlage,  ferner  bei  Abnahme  oder  qualitativen  Änderungen  des 
l^lutfarbstofles,  bei  Verlangsamung  der  Blutzirkulation,  endlich  durch  Störungen 
des  Gasaustausches  zwischen  Blut  und  Geweben.  —  Eine  besondere  Stellung 
nimmt  die  unzureichende  Sauerstoflfversorgung  der  Gewebe  ein,  die  durch  Atmung 
einer  abnorm  sauerstoffarmen  oder  hochgradig  verdünnten  Luft  eintritt. 

a)  Von  den  Affektionen  der  luftzuführenden  Wege  sind  alle  die- 
jonigiMi  zu  nennen,  die  zu  einer  Verengerung  im  Larjnx,  oder  der  Trachea, 
oder  der  Bronchien  führen,  sei  es  daß  es  sich  um  diphtherische  Auflagerungen, 
Schwellungen  oder  Geschwulstbildung  an  den  Stimmbändern,  um  Tumoren, 
Knickungen,  Kompressionen  (durch  mediastinale  Geschwülst  oder  Aneuiysmen) 
an  der  Trachea,  oder  um  Schleimhautschwellungen  in  den  kleineren  Bronchien 
handelt.  Dadurch  wird  die  Luft-  und  somit  auch  die  Sauerstoffzufuhr  zu  den 
Lungen  verringert.  Zwar  besitzt  der  Organismus  in  der  Dyspnoe  einen  Regu- 
lationsmechanismus, durch  den  in  zweckmäßiger  Weise  durch  Vertiefung  der 
einzelnen  Atemzüge  oder  durch  Beschleunigung  der  Atemfolge  eine  erhöhte 
Luftzufuhr  zustande  gebracht  wird,  aber  die  Wirksamkeit  der  dyspnoischen 
Atmung  hat  ihre  Grenzen,  und  bei  hochgradigen  Stenosen  besteht  trotzdem 
Sauerstoflmangel. 

Dieser  wird  eintreten,  sobald  die  Gewebe  nicht  mehr  so  viel  Sauerstoff 
im  Blute   lindi*n,    wie  sie   zur  Bestreitung  ihrer  Oxydationsprozesse  brauchen. 

Nach  Avw  Untersuchungen  über  den  Gehalt  des  arteriellen  und  venösen 
Blutes  an  Sauerstoff  verlieren  bei  Kör]>erruhe  100  ccm  Blut  in  den  Körper- 
kapillaren  beim  Menschen  im  Mittel  ca.  6\/)  ccm  Sauerstoff*),  beim  Hunde*) 
untl  beim  Pferde'"^)  7,,V  ccm  Sauerstofl*.  So  viel  Sauerstoff  müßte  also  das 
arterielle  Blut  mindestens   zu   den  Geweben  führen,   wenn  bei  vollkommener 

»>  A.  Loow  y,  An-h.  f.  Anat.  lO  Physiol.  1S98.  —  *)  Zuniz,  Loewy.  Müller,  Cas- 
pari.  llöhonklinia  uuii  Horjiwaiulonmjion,  Kn]».  Vlll.  l?orlin.  liHK>.  —  ')  Loewy  und  v. 
Sohröttor.  Intorsnclunigon  über  die  lilut7irkul:itii»n  beim  Meiisvlun.  IVrlin  19C»5;  auch 
Zeit5ihr.  f.  exp.  Pathol.  u.  Thora]>.  L  —  *^  Soli  ön\  r.  ^Vien.  akaii.  Siiznuüsberiolite.  XXXXI, 
IStli^  —  *i  ZuxitK  u.  Bairemann.  StolVwoohMl  d,  PtVnlis  hoi  Kulie  und  Arbeit.  Bi  rlin 
ISIS:  auoh  Landwirtschaft!.  Jahrbüilier  XXV 11.  Supphni.  111,  lbl<8. 
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Ausnutzung  desselben  seitens  der  Gewebe,  also  beim  Übertritt  sauerstofffreien 
Blutes  in  die  Venen,  der  Sauerstoffbedarf  gedeckt  werden  sollte.  —  Setzen 
wir  den  normalen  mittleren  Sauerstoffgebalt  des  Arterienblutes  beim  Menseben 
zu  18  Vol.^'o  beim  Hunde  zu  20  Vol^j^,  beim  Pferde  zu  14  Vol.^o,  so 
müßte  das  menscbliche  arterielle  Blut  zu  86^1  ^Jq  mit  Sauerstoff  gesättigt  sein  — 
die  normalen  18  Vol.^/o  gleicb  100  gesetzt  — ,  das  Hundeblut  müßte  eine  Sauer- 
stoflsättigung  von  36,5  ^Iq,  das  Pferdeblut  eine  solcbe  von  5-3%  haben. 

Nach  den  S.  248  und  249  Teil  I  mitgeteilten  Kurven  ist  Hunde-  und 
Menschenblut  —  Pferdeblut  dürfte  sich  ähnlich  verhalten  —  zu  ca.  36%  mit 
Sauerstoff  gesättigt  bei  einer  Sauerstoffspannung  von  etwa  34  mm  Hg,  wenn 
zugleich  die  herrschende  Kohleiisäurespannung  berücksichtigt  wird.  Dies 
müßte  also  die  Sauerstoffspannung  in  den  Lungenalveolen  sein,  wenn  das  sie 
durchströmende  Blut  sich  zu  36%  mit  Sauerstoff*  sättigen  sollte.  Nun  aber 
machen  sich  de  fticto  Zeichen  von  Sauerstoffmangel  schon  schnell  geltend, 
wenn  die  alveolare  Sauerstoffspannung  auf  etwa  30  mm  Hg  herabgegangen 
ist,  und  bei  länger  dauernder  mangelhafter  Sauerstoffzufuhr  treten  sie  auf 
schon  bei  Sauerstoflspannungen  von  40—45  mm  in  den  Alveolen.  Die  Diffe- 
renz ist  jedenfalls  so  zu  erklären,  daß  das  Venenblut,  das  zur  Feststellung 
der  Sauerstoffabgabe  in  den  Körperkapillaren  untersucht  wird,  Mischblut  ist, 
das  dem  rechten  Herzen  entnommen  wird.  Es  entstammt  Organen,  deren  Sauer- 
stoffverbrauch gering  ist,  die  also  dem  sie  durchströmenden  Blute  weniger 
Sauerstoff  entziehen,  als  der  Durchschnitt  anzeigt,  und  solchen  mit  erheblichem 
SauerstoftVerbrauch,  in  denen  die  Saucrstoffausnutzuug  eine  den  Durchschnitt 
übersteigende  ist,  in  denen  es  also  früher  zu  Sauerstoffmangel  kommt  ^).  Für 
diese  Organe  genügt  also  die  berechnete  mittlere  JMinimalsauerstoffspannung 
nicht.  —  Wir  wollen  jedoch  als  untere  Grenze  der  notwendigen  Sauerstoft- 
spannung  in  den  Lungenalveolen  30  mm  annehmen.  Da  die  Lungenluft  mit 
Wasserdampf  für  ca.  37%  gesättigt  ist,  dessen  Spannung  für  diese  Tempe- 
ratur ca.  49  mm  ist,  so  beträgt  der  Luftdruck  in  der  Lunge,  abzüglich  der 
Wasserdampfspannung  beim  Aufenthalt  unter  vollem  Atmosphärendruck: 
760  —  49  =  711  mm  Hg,  imd  30  mm  würden  einer  Alveolarluft  entsprechen,  die 

~— —  =  4,/9%  einer  Atmosphäre  Sauerstoff  enthielte. 

Aus  der  Einatmungsluft  dürften  demnach  höchstens  21,0  —  4,2  =  16,8% 
Sauerstoff  verbraucht  werden,  wenn  die  Gew^ebe  noch  die  genügende  Sauer- 
stoffmenge  erhalten  sollen.     Setzen  wir  als  mittleren  O^-Verbrauch  beim  Men- 

^  ..  Tl..     .      250-100        '^^^ 

sehen  pro  Minute  :!^o0  ocm  Og,  so  müssen  pro  Minute  —         —  =  LPio  ccm 

10,  o 

Luft  in  die  Alveolen  gelangen.  Nun  kommt  aber  nicht  die  gesamte  inspirierte 
Luft  in  die  Lungenalveolen,  die  letzten  Anteile  bleiben  in  Mund-  und  Nasen- 
höhlung, Larynx,  Trachea  und  Bronchien  und  nelimen  nicht  am  Gaswechsel 
teil.  Der  Rauminhalt  dieser  luftzuführenden  Wege  beträgt  beim  Menschen 
ca.  140  ccm ^).  Erfolgen  10  Atemzüge  pro  Minute,  so  gelangen  10x140  = 
1400  ccm  nicht  in  die  Alveolen;  diese  1400  ccm  müssen  also  den  1488  ccm 
hinzuaddiert  werden,  um  die  Luftmenge  zu  erhalten,  die  pro  Minute  zur  Be- 
streitung des  Sauerstoft^bedarfs  des  ruhenden  Menschen  erforderlich  ist.  Sie 
würde  also  2888  ccm  ausmachen. 

*)  Vjj^l.  Loewy  u.  Zuutz.  Handb.  d.  Sauerstofftherapie.  Berlin  190G.  —  ^)  Loewy, 
Pflügers  Arch.   f.    d.   ges.  Physiol.,   5ö.   18Ü4. 
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Hier  spielt  nun  die  Art  der  AtmuDg  eine  erhebliche  Rolle,  je  nachdem 
sie  tief  und  langsam,  wie  bei  Stenosen  der  großen  Luftwege,  oder  schnell  und 
flach  ist,  wie  bei  Verengerungen  der  kleineren  Bronchien.  Im  letzteren  Falle  bleibt 
zunächst,  bei  gleichem  Atemvolum  pro  Minute,  mehr  Atemluft  in  den  zuführen- 
den Wegen  zurück  und  geht  so  ungenutzt  verloren.  Bei  20  Atemzügen  z.  B. 
20x140  =  2800  ccm  anstatt  1400  ccm  bei  10  Atemzügen.  Die  Alveolen  er- 
halten also  um  so  viel  weniger  Luft,  und  es  müssen,  damit  sie  das  genügende 
Luftquantum  erhalten,  anstatt  2888  ccm  nunmehr  mindestens  4288  ccm  pro 
Minute  inspiriert  werden.  Dazu  kommt  aber  der  sehr  wesentliche  Unterschied 
mit  Bezug  auf  die  Schnelligkeit  der  Blutzirkulation.  Bei  flacher  Atmung  mit 
nur  geringer  Ansaugung  des  Blutes  in  den  Thorax  und  demgemäß  langsamer 
Blutströmung  wird  die  Ausnutzung  des  Sauerstoffes  in  den  Kapillaren  eine 
stärkere  sein,  als  bei  tiefer,  mit  dem  dadurch  bedingten  schnelleren  Blut- 
kreislauf. —  Aus  Versuchen  von  Loewy  und  v.  Schrötter^)  geht  hervor,  daß 
beim  Menschen  die  Ausnutzung  bis  etwa  auf  die  Hälfte  der  als  normal  berech- 
neten, nämlich  bis  zu  3,11^1^  herabgehen  kann,  selbst  bei  noch  nicht  wesentlich 
gesteigertem  Atemvolum  pro  Minute.  Dabei  brauchte  das  Blut  theoretisch  an- 
statt zu  36,6^ Iq  nur  zu  17',2*\  mit  Sauerstoff  gesättigt  zu  sein,  um  dem  Ver- 
brauch Genüge  zu  leisten. 

Wenn  auch  dieser  letzteren  Zahl  kein  absoluter  Wert  beigelegt  zu 
werden  braucht,  so  zeigt  sie  jedenfalls  so  viel,  daß  der  Effekt  der  beschleunigten 
Blutzirkulation  ein  erheblicher  ist,  und  auf  ihn  dürfte  im  wesentlichen  die 
Fähigkeit,  mit  selbst  hochgradigen  Larynx-  oder  Tacheal -Stenosen  lange  Zeit 
zu  leben,   zurückzuführen  sein. 

Die  Frage  ist  nun,  was  wir  erreichen  können,  wenn  wir  anstatt  Luft 
reinen  Sauerstoff  atmen  lassen.  Nehmen  wir  an,  der  Sauerstoff  der  Bombe 
sei  wie  gewöhnlich  etwas  mit  Stickstoff  verunreinigt  und  es  trete  in  die  Luft- 
wege ein  Gas  nicht  mit  lOO^/^,,  sondern  nur  mit  95^/^  Sauerstoff  ein,  berück- 
sichtigen wir  ferner,  daß  in  den  Alveolen  sich  rund  b^l^  Kohlensäure  befinden, 
so  haben  wir  in  ihnen  ein  Gasgemisch  mit  OO^o  Sauerstoff.  Nach  der  oben 
gemachten  Berechnung  können  daraus  entnommen  werden,  ohne  daß  Sauerstoff- 
mangel eintritt,   90  —  4,27ü  =  8^>87o  Sauerstoff..   Um  den   Minutenverbrauch 

von  250  ccm   zu  decken,    müßten  in   die  Lungen   gelangen  ^— r =  291,4 

bO,o 

=  rund  300  ccm  Gas,  und  dazu  müßten  zur  ErfülUmg  des  schädlichen  Luft- 
raumes der  oberen  Luftwege,  wieder  bei  einer  Verlangsamung  der  Atmung  auf 
10  Atemzüge  pro  Minute,  wie  es  bei  Stenosen  der  oberen  Luftwege  gewöhnlich 
ist,  10  X  140  =  1400  ccm  kommen,  so  daß  im  ganzen  pro  Minute  1700  ccm 
aus  der  Sauerstoffbombe  inspiriert  werden  müßten.  Das  ist  ein  Maximalwert, 
der  unter  Berücksichtigung  der  Zirkulationsbeschleunigung  auf  1686  ccm  würde 
sinken  können. 

Haben  wir  es  mit  Stenosen  nicht  der  großen  Luftwege,  vielmehr  der 
kleineren  Bronchien,  etwa  durch  starke  katarrhalische  Schwellung  von  deren 
Schleimhaut  zu  tun,  so  ist  der  Effekt  weniger  günstig.  Ganz  abgesehen  von 
der  mangelhafteren  Blutzirkulation  infolge  der  flacheren  Atmung  müßten  bei  auch 
nur  20  Atemzügen  1400  ccm  mehr  in  den  oberen  Luftwegen  bleiben,  also  min- 
destens 3100  ccm  pro  Minute  inspiriert  werden. 


^)  Loewy  u.  H.  v.  Schrütter,  a.  a.  0. 
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Man  sieht,  daß  die  Atbmungsform  für  die  SauerstoflFversorgung  von  aus- 
schlaggebender Bedeutung  ist,  denn  trotz  der  Sauerstoffatmung  muß  das 
Atemvolum  bei  flacher  und  schneller  Atmung  sogar  größer  sein  als  bei 
tiefer  und  langsamerer  Atmung  von  atmosphärischer  Luft,  wo  nur  2888  ccm 
(vgl.  vorstehend)  nötig  wären. 

Nun  findet  bei  Stenosen  der  Luftwege  aber  nicht  nur  eine  Beschränkung 
der  Sauerstoffzufuhr,  sondern  auch  eine  Erschwerung  der  Kohlensäureabgabe 
statt,  und  um  merklichen  Nutzen  zu  bringen,  müßte  Atmung  von  Sauerstoff 
auch  die  Kohlensäureabgabe  günstig  beeinflussen.  Das  ist  aber  nur  indirekt, 
und  in  geringem  Maße  der  FalP).  —  Wir  haben  oben  einen  Sauerstoffver- 
brauch von  250  ccm  pro  Minute  angenommen.  Bei  einem  mittleren  respirato- 
rischen Quotienten  von  0,8  würde  dem  eine  Kohlensäureausscheidung  von 
200  ccm  pro  Minute  entsprechen.  Wenn  nun  1488  ccm  Luft  pro  Minute  in  die 
Lungenalveolen  gelangen,  so  muß  der  Prozentgehalt  der  Kohlensäure  in  den 

,.       .  .     200X100  ,      , 

Alveolen  sein  — — t--  —  =  i>,-/  /o  ^Og. 

Das  ist  ein  Kohlensäurewert,  der  den  normalen  von  ca.  5"/^  gewaltig 
übersteigt.  Er  führt  nicht  nur  zu  intensivster  Heizung  des  Atemzentrums,  er- 
reicht vielmehr  nahe  die  Grenze  (von  etwa  lo^o)»  l^^i  der  die  Kohlensäure 
ihre  narkotische  Wirkung  auszuüben  beginnt.  Da  nun  für  die  Ausscheidung 
der  Kohlensäure  aus  der  Lunge  nach  außen  und  demnach  für  den  Übergang 
derselben  aus  dem  Blute  in  die  Lungenalveolen  nur  der  Umfang  der  Lungen- 
ventilation von  Bedeutung  ist,  nicht  die  chemische  Natur  der  Gase,  welche  die 
Lunge  neben  der  Kohlensäure  erfüllen,  da  demgemäß  es  für  die  Kohlensäure- 
ausschcidung  gleichgültig  ist,  ob  Luft  oder  Sauerstoff  geatmet  wird,  wird  die 
Dyspnoe,  welche  durch  den  Kohlensäurereiz  zustande  kommt,  bei  Ersetzung 
der  Luftatmung  durch  Sauerstoftatmung  nicht  gemindert  werden,  wenn  die 
Atemgröße  die  gleiche  bleibt.  Im  Gegenteil,  sie  müßte  etwas  verstärkt  werden, 
da  der  Sauerstoff  die  Fähigkeit  hat,  die  Kohlensäurespanuung  im  Blute,  wenn 
auch  wenig,  zu  steigern-). 

Die  theoretisch  mögliche  Verminderung  der  Atemgröße,  die,  wie  vor- 
stehend berechnet,  mit  Bücksicht  auf  die  Sauerstoffzufuhr  zust^ande  kommen 
könnte,  wird  tatsächlich  kaum  eintreten  können,  da  zwar  der  Atemreiz,  den 
der  bestehende  Sauerstoffmangel  abgibt,  durch  Sauerstoftatmung  fortfallen  könnte, 
dafür  aber  die  dadurch  mögliche  Einschränkung  der  Atmung  zu  einer  stärkeren 
Kohlensäureansammlung  und  damit  wieder  zu  einer  Steigerung  der  Atmung 
führen  müßte.  — 

Man  wird  nun  die  Frage  nach  dem  Nutzen  der  Sauerstoftatmung  bei 
Stenosen  der  Luftwege  auch  in  anderer  Weise  zu  beantworten  suchen  können, 
indem  man  nämlich  feststellt,  wie  weit  bei  gleichbleibendem  Atemvolum  die 
Sauerstoffversorgung  durch  AnfüUung  der  Lunge  mit  Sauerstoff'  anstatt  mit  Luft 
verbessert  werden  kann.  Die  Antwort  hierauf  läßt  sich  dadurch  geben,  daß 
man  zu  berechnen  sucht,  wie  weit  durch  Sauerstoffatmung  der  SauerstoftVer- 
brauch,  ohne  daß  es  zu  Sauerstoffmangel  kommt,  gesteigert  werden  darf. 

Bei  Sauerstoffatmung  enthält  nach  vorstehend  gemachter  Annahme  die 
Lunge  ein  Gas  mit  90^/^  Sauerstoff.  Dabei  würde  das  arterielle  Blut,  wie 
eine  einfache  Rechnung  zeigt,   anstatt  18  Vol.  ^/^  21,6  Vol. ^/^  Sauerstoff  führen 

')  \(r\.  Loewy  u.  Zuiitz,  Handbucli  der  SauerstoflYbcrapic.  Jk^rliu  190G.  —  *)  Loe wy, 
Jierl.  klin.  AVochenschr.  1903,  Nr.  2. 
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und  das  venöse  ceteris  paribus  anstatt  11,5  Vol.  ^/^  15,1  Vol.  %,  wobei  es 
SS^Iq  derjenigen  Sauerstoffmenge,  die  es  beim  Ausgleich  mit  atmosphärischer 
Luft  aufnehmen  könnte,  enthielte,  entsprechend  einer  Sauerstoffspannung  von 
65  mm  Hg.  Wenn  wieder  der  Sauerstoff  bis  zu  einem  Sauerstoffgehalt  von  4,27o 
entnommen  wird,  so  können  85,8  *7o  ^^s  vorhandenen  Sauerstoffs  ins  Blut  über- 
gehen, und  wenn,  entsprechend  den  oben  gemachten  Rechnungen,  1488  ccm  mit 
90^0  Sauerstoff  =  1339  ccm  Sauerstoff  pro  Minute  in  die  Lunge  gelangen,  so 
könnten  pro  Miuute  verbraucht  werden : 

100x1339  ^         ^_^^  ^  ^  „ 

~^-Q ccm  Og  =  1148,8  ccm  Sauerstoff. 

oo,o 

Das  heißt  also:  bei  Sauerstoffatmung  könnte  der  Sauerstoffverbrauch  bei 
Stenosen  der  Luftwege  auf  mehr  als  das  Vierfache  des  Ruhewertes  (250  ccm) 
steigen,  ohne  daß  Sauerstoffmangel  eintritt.  —  Der  Vorteil  der  Sauerstoffat- 
mung würde  also  nicht  in  einer  Beseitigung  der  Dyspnoe,  sondern  in  der  Schaffung 
der  Möglichkeit  liegen,  auch  bei  nicht  absoluter  Körperruhe,  bei  Ausführung 
von  Körperbewegungen  selbst  etwas  umfänglicherer  Art,  keine  Steigerung  der 
Dyspnoe  durch  Sauerstoffmangel  zustande  kommen  zu  lassen.  Bei  Luftatmung 
ist  ja  eine  noch  so  geringe  körperliche  Tätigkeit  von  den  Kranken  gefürchtet 
wegen  der  sofort  einsetzenden  Steigening  ihrer  Beschwerden,  und  so  würden 
wir  in  dieser  Richtung  wenigstens  einen  günstigen  Effekt  haben. 

Aber  —  auch  hier  ist  die  Menge  der  gebildeten  und  abzuführenden 
Kohlensäure  ein  Hemmnis  für  das  Zustandekommen  der  Sauerstoffwirkung.  Denn 
mit  dem  steigenden  Sauerstoffverbrauch  steigt  auch  die  Kohlensäurespannung 
in  Blut  und  Lunge,  damit  der  Lufthunger  und  die  Beschwerden  des  Kranken, 
der  alsbald  wieder  zur  absoluten  Körperruhc  zurückkehren  wird.  Wie  un- 
möglich die  volle  Ausnützung  des  bei  Sauerstoftatmung  in  der  Lunge  vor- 
handenen Sauerstoffes  für  den  Organismus  ist,  ergibt  sich  daraus,  daß  bei 
Verbrauch  der  theoretisch  möglichen  1148,8  ccm  Sauerstoff  die  Kohlensäure- 
spannung in  der  Lunge  auf  6'4%C02  (=  455  mm  Hg COg-Druck)  steigen 
müßte,  eine  mit  dem  Leben  nicht  mehr  verträgliche  Kohlensäurespannung. 
Ja  wenn  d(»r  Sauerstoffverbrauch  von  250  ccm  nur  auf  350  ccm  stiege,  und 
damit  die  Kohlensäurebildung  auf  280  ccm,  würde  die  Kohlensäure  Span- 
nung in  den  Lungenalveolen  schon  i.9%  ausmachen. 

Erweist  sich  so  der  bei  Stenosen  der  Luftwege  hohe  Kohlensäuregehalt  des 
Blutes  als  ungünstig  für  eine  praktisch  in  Betracht  kommende  Wirkung  der 
Sauerstoffzufuhr,  so  ist  er  doch,  wie  die  Untersuchungen  von  Bohr,  Hasselbaich 
und  Krogh  *)  gezeigt  haben,  insofern  vorteilhaft,  als  er  gerade  bei  den  niedrigen 
Sauerstoffspannungen  im  Blute,  mit  denen  wir  es  bei  Sauerstoffmangel  zu  tun 
haben,  in  erheblichem  Maße  die  Sauerstoffbindung  an  das  Hämoglobin  lockert 
(vgl.  Band  1  S.  247)  und  so  gewissermaßen  den  Geweben  mehr  Sauerstoff  zur 
Verfügung  stellt.  —  Bei  Atmung  atmosphärischer  Luft  wird  sich  diese 
Wirkung  der  Kohlensäure  auch  am  Lungenkapillarblut  äußern,  denn  auch  in 
den  Lungen  herrscht  ja  bei  Stenosen  der  Luftwege  eine  sehr  niedrige  Sauer- 
stoffspaunung.  Hier  ist  natürlich  die  Wirkung  unerwünscht,  da  sie  die  Sauer- 
stoffaufnahme seitens  des  Hämoglobins  vermindert,  und  hicT  zeigt  sich  ein 
wirklicher  Nutzen  der  Sauerstoffatmung,  denn  infolge  der  dabei  herrschenden 
hohen  Sauerstoffspannung   in    der  Lunge    tritt   die  Wirkung    der  Kohlensäure 


V)  Bohr,  Hasselbalch,  Krojrli,  Zentralbl.  f.  Physiol.  XVII,  Nr.  22.     1904. 
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viel  weniger  in  Erscheinung,  und  das  Blut  ist  in  seiner  Sättiguugsmöglichkeit 
mit  Sauerstoff  nicht  wesentlich  beeinträchtigt. 

Wir  werden  also  durch  Sauerstoffatmung  bei  Stenosen  der  Luftwege 
zwar  den  Sauerstoffmangel  beheben  können,  aber  die  Kohlensäurestauung  und 
die  dadurch  bedingte  Dyspuoo  wird  nicht  beeinflußt  werden.  Praktisch  ist 
also  nicht  viel  zu  erreichen.  — 

Gegenüber  den  Stenosen  der  großen  Luftwege  gehen  die  der  kleinen 
Bronchien,  wie  erwähnt,  mit  einer  flachen,  beschleunigten  Atmung  einher.  Hier 
gibt  es  außer  der  Sauerstoffatmung  ein  zweites  Mittel,  um  den  Lungen  reich- 
licher Sauerstoff  zuzuführen,  nämlich  eine  irgendwie  eingeleitete  Vertiefung 
der  Atmung.  Diese  bewirkt  nun  nicht  nur  eine  Zuführung  von  Sauerstoff, 
sondern  zugleich  eine  Fortführung  der  Kohlensäure  aus  den  Lungen  und  dem- 
nach auch  aus  dem  Blute,  sie  befreit  den  Körper  von  der  überschüssigen  Kohlen- 
säure und  schützt  ihn  vor  neuer  Ansammlung.  —  Wie  erheblich  diese  Wirkung 
ist,   zeigt  ein  einfaches  Beispiel. 

Es  werde  bei  einer  kapillaren  Bronchitis  20  mal  pro  Minute  geatmet, 
pro  Atemzug  —  wie  dies  bei  der  flachen  Atmung  vorkommt  —  215  ccm  pro 
Minute,  also  4300  ccm.  Dann  gelangen  in  die  Alveolen  4300  ccm  —  20  •  140  = 
2800  ccm,  das  sind  1500  ccm.  Werden  pro  Minute  200  ccm  Kohlensäure 
gebildet,  so  würde  der  Prozentgehalt  der  Kohlensäure  in  der  Lunge 
200.100  .^^,,        . 

Werden    nun,    ohne   daß    wir    zugunsten    des    Effektes    eine    gleichzeitige 

Steigerung  des  Atemvolums  pro  Minute  annehmen,  nur  10  Atemzüge  von  dem 

nicht  übertriebenen  Umfang  von  430  ccm  gemacht,   so  gelangen  in   die  Lungen 

4300 — 10-140=1400,   d.  h.   2900  ccm,   und  die  Kohleusäurespaunung  sinkt 

.  200.100        _^,. 

Zugleich  steigt  auch  die  alveolare  Sauerstoffspannuug,  und  zwar  von 
4,4^ JQ  im  ersteren  Falle  auf  8,6 ^;^^  im  zweiten.  Ist  der  erstere  Wert  ein 
solcher,  daß  schon  Sauerstoffmangel  vorhanden  sein  wird,  so  erlaubt  der  zweite 
noch  eine  normale  Sauerstoffversorgung  der  Gewebe.  Wenigstens  bei  Körper- 
ruhe genügt  dafür  die  vom  Blut  transportierte  Sauerstoffmenge,  wenn  auch  das 
Blut  sich  in  den  Lungen  nicht  vollkommen  mit  Sauerstoff'  sättigen  kann. 
Ist  aber  demgemäß  auch  die  Sauerstoffiiufnahme  ins  Blut  nicht  so  weit- 
reichend wie  bei  Atmung  von  Sauerstoff*,  so  haben  wir  dafür  den  Vorteil 
einer  sehr  erheblichen  Kohlensäurcausfuhr,  wie  sie  das  vorstehende  Beispiel 
zahlenmäßig  angibt. 

Und  dieses  Ergebnis  dürfte  besonders  wertvoll  sein  und  einer  vertief  ton 
Atmung  den  Vorrang  vor  der  Sauorstoffatmung  sichern. 

b)  Anders  liegen  die  Verhältnisse,  wenn  der  Lungengaswechsel  beein- 
trächtigt ist  dadurch,  daß  größere  Lungenabschnittc  funktionsuntüchtig 
werden.  Das  kann  geschehen  durch  pneumonische  Lifiltrate,  durch  den 
vollkommenen  Verschluß  von  Bronchien,  durch  Kompression  der  Lungen 
durch  pleuritische  Ergüsse,  durch  Retraktion  der  Lungen  infolge  von  Pneu- 
mothorax. 

Die  Schädigung  ist  hier  dadurch  gegeben,  daß  das  Blut,  welches  durch 
die  nicht  atmenden  Lungenteile  hindurchgeht,  dort  keine  Möglichkeit  findet,  um 
sich  zu  arterialisieren .     Es    verläßt   die  Lunge    venös,    und   indem  sich  dieses 
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venöse  Blut  mit  dem  in  den  atmenden  Lungenteilen  arterialisierten  vermischt, 
setzt  es  dessen  Sauerstoflfgehalt  herab  und  steigert  seine  Kohlensäuremenge. 
Durch  letzteres  kommt  es  zu  gesteigerter  Atmung,  ohne  daß  schon  Sauerstoft- 
maugel  zu  bestehen  braucht.  Die  Atmungssteigeruug  bewirkt  zwar  einen 
erhöhten  Sauerstoffeiutritt  in  die  Lunge  und  verbessert  so  die  Sauerstoffaufnahme- 
bedingungen, aber  dies  ist  von  keinem  wesentlichen  Nutzen,  da  die  Steigerung 
der  Sauerstoffspauuung,  die  durch  Atemsteigerung  zustande  kommt,  zu  gering 
ist,    um  die  Sauerstoffaufnahme  ins  Blut  wesentlich  zu  vermehren. 

Viel  wichtiger  ist,  daß  zugleich  eine  Steigerung  der  Zirkulationsge- 
schwindigkeit eintritt,  denn  diese  stellt  ein  w^esentliches  Kompensationsmittel 
dar  und  ist  wohl  der  wirksamste  natürliche  Regulator.  Ich  möchte  auch  hier- 
für ein  zahlenmäßiges  Beispiel  geben. 

Wir  nehmen,  wie  früher,  an,  daß  das  Blut  in  den  normalen  Abschnitten 
der  Lunge  so  viel  Sauerstoff  aufnimmt,  daß  es  18  Vol.  ^^  enthält.  Es  sei  die 
eine  Lunge  vollkommen  von  der  Atmung  ausgeschlossen.  Das  arterielle  Blut 
sollte  entsprechend  den  früheren  Annahmen  bei  gewöhnlicher  Zirkulation 
6,5  Vol.*^/y  Sauerstoff  abgeben. 

In  unserem  Falle  vermischen  sich  nun,  da  ja  nur  eine  Lunge  atmet, 
in  der  zweiten  aber  das  Blut  venös  bleibt,  gleiche  Teile  arteriellen  und  ve- 
nösen Blutes   im  linken  Herzen,  um  in  die  Körperartorien  einzuströmen. 

Es  sei  der  Sauerstoftgehalt  des  Venenblutes  =  x,  dann  ist  der  des  in  die 
Arterien  eintretenden  =  x  +  ^3,5  und  es  gilt  die  Gleichung 

"2  +  2  ==^  +  6,0 

Woraus  x  =  0,0 

Nun  werde  die  Zirkulation  so  beschleunigt,   daß  nur  3,1  ^/^  Sauerstoff   in  den 

Kapillaren  abgegeben    werden.     Diese    geringe  Ausnützung    ist,    wie    erwähnt, 

experimentell  gefunden  w^orden.     Dann  ist 

2  +^^-x  +  3,l;  iiiid  x  =  n,8 

Das  heißt :  ^s'ährend  ohne  Zirkulationsbeschleunigung  der  Saucrstoffgehalt 
des  Venenblutes  auf  5Vol.^'<,  herabgegangen  ist,  ist  er  infolge  der  geringeren 
Sauerstoffausnutzung  bei  der  schnelleren  Blutzirkulation  etwas  über  die  bei 
gesunden  Lungen  normale  Höhe,  nämlich  auf  11,8  Vol.%  hinaufgegangen 
(anstatt  11,5  Vol.  7u  ^"g'-  vorstehend). 

Für  die  Sauerstoffversorgung  der  Zellen  ist  es  nun  gleichgültig,  ob  das 
Venenblut  mit  5  "/^j  oder  11,8%  Sauerstoff  aus  den  Körperkapillaren  abströmt. 
Anders  ist  es  jedoch,  wenn  noch  größere  Teile  der  Lunge  abgesperrt  sind. 
Nehmen  wir  an,  es  atme  nur  noch  ^'g  der  Lunge,  %  seien  unfähig  zu  atmen. 
Dann  berechnet  sich  bei  einer  Ausnützung  des  Blutsauerstoffes  von  6,5  Vol.  **/„ 

x  =  —  7,5, 
bei  einer  Ausnützung  von  3,1  Vol.  %:   x  =  -|-6',7. 

Hier  genügt  im  ersteren  Falle  der  Blutsauerstoff  nicht  mehr  zur  Deckung, 
es  fehlen  noch  l.oVol.*\o  ^^  Arterienbhite.  Im  zweiten  Falle  geht  dagegen 
das  Blut  noch  mit  großem  Sauerstoftuberschuß  aus  den  Kapillaren  in  die 
Venen  über. 

Fragt  man  auch  hier,  was  Atmung  von  Sauerstoff  zu  leisten  vermag, 
so  ergibt  sich  folgendes.     Das  Blut  vermag  anstatt  18  Vol.  %  nun  21, 6  Vol.  % 
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(vgl.  S.  37)  aufzunehmen.     Dann  ist  bei  einer  Sauerstoffausnützung  von  6 , 5  Vol.  **/„ 
in  den  Kapillaren  und  bei  Verschluß  von  -/.,  der  Lungen 

und  bei  einer  Ausnützung  zu  3,1  Vol.  % 

3 =  X  +  3,1 ;  X  =  V^,S 

Die  Atmung  reinen  Sauerstoffs  vermag  bei  langsamer  Zirkulation  das 
Sauerstoffmanko  von  l,5Vol.  7o  i"  einen  Sauerstoffüborschuß  von  2,1  Vol.  ^/(, 
zu  verwandeln,  während  Zirkulationsbeschleunigung  durch  vertiefte  Atmung 
ein  Sauerstoffplus  von  8,7 ^%0.^  zustande  bringt.  Sauerstoffatmung  ist  beiden 
hier  betrachteten  Affektionen  also  zwar  wirksam,  aber  doch  nur  in  ganz  engen 
Grenzen,  und  leistet  jedenfalls  weniger,  als  das  natürliche  Hilfsmittel  der 
Zirkulationsbeschleunigung  vermag.  In  praxi  wird,  wie  unser  Beispiel  zahlen- 
mäßig erweist,  nur  unter  besonderen  Umständen,  nämlich  da,  wo  der  Sauer- 
stoffmangel eben  beginnt,  Sauerstoffatmung  bessernd  wirken.  Ist  die  Hälfte 
des  aus  dem  linken  Herzen  ausfließenden  Blutes  nicht  arterialisiert,  so  ist 
Sauerstoffatmung  noch  nicht  nötig,  sind  es  zwei  Drittel  nicht,  so  ist  sie  fast 
an  der  Grenze  ihrer  Leistungsfähigkeit  angelangt.  Bei  noch  stärkerem  Sauer- 
stoffmangel des  arteriellen  Blutes  kann  Sauerstoffatmung  nur  als  nicht  sehr 
effektvolles  Unterstützungsmittel  zu  betrachten  sein,  das  den  Sauerstoffmangel 
vermindert,   aber  nicht  behebt. 

Es  laut  sich  leicht  berechnen,  daß  je  ^röliere  Teüe  der  Ijini'jfen  aus  der  Atmung  aus- 
geschaltet werden,  je  mehr  also  die  Notwendigkeit  «restcijrcrter  Sauerstoffzufuhr  zu  den  Ge- 
weben vorliegt,  desto  mehr  die  Wirkung  der  Sauerstoffatmung  hinter  der  einer  schnelleren 
lilutzirkulation  zurückbleibt. 

c)  Endlich  kommt  es  nicht  selten  zu  Sauerstoffmangel  durch  einen 
abnormen  Atmungstypus,  ohne  daß  anatomische  Veränderungen  an  den 
Eespirationsorgan<)n  vorhanden  sind.  Das  ist  der  Fall  bei  abnorm  flacher 
Atmung,  wie  sie  sich  wohl  im  Zusammenhang  mit  veränderten  Erregbarkeits- 
verhältnissen des  Atemzentrums  ausbildet  bei  Vergiftungen  mit  narkotischen 
Mitteln  oder  in  komatösen  Zuständen.  Hier  greifen  diejenigen  Verhältnisse 
Platz,  welche  S.  36  bei  Betrachtung  der  Wirkungen  der  Stenosen  der  kleinen 
Bronchien  besprochen  wurden.  Sauerstoffatmung  wird  gegen  diese  Zustände 
nicht  wesentlich  wirken  können,  da  sie  die  zugleich  bestehende  Kohlensäure- 
aufhäufung nicht  zu  beseitigen  vermag,  dagegen  wird  mit  Vertiefung  der 
Atmung  einhergehende  künstliche  Ventilation  hinsichtlich  der  Sauerstoffzufuhr 
wie  auch  der  Kohlensäureabfuhr  ganz  normale  Verhältnisse  schaffen  können 
und  noch  dadurch  besonders  günstig  wirken,  daß  sie  die  Blutstromgeschwindigkeit 
energisch  steigert  und  dadurch   weiter  den  Gaswechsel  der  Organe  begünstigt. 

d)  Pathologisch  muß  die  Respiration  schließlich  werden,  wenn  durch 
Atmung' einer  sauerstoffarmen  Luft  oder  einer  hochgradig  ver- 
dünnten die  Sauerstoffspannung  in  den  Alveolen  abnorm  sinkt. 

Nach  den  S.  35  gemachten  Angaben  treten  die  Zeichen  des  Sauerstoff- 
mangels schon  bald  hervor,  wenn  die  alveolare  Sauerstoffspannung  auf  30  bis 
35  mm  gesunken  ist.  Nun  tritt  dieser  Punkt  individuell  bei  verschiedenem 
Sauerstoffdruck  der  Atmosphäre  ein,  wobei  neben  dem  Hämoglobinreichtum 
des  Blutes  und  der  Schnelligkeit  der  Blutströmung  die  Ventil ationsgröße 
die  wesentlichste  Rolle   spielt.  —  Je   umfänglicher    und  speziell  je    tiefer   die 
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Atmunp;  ist,  um  so  mehr  kann  der  Sauerstofifdrucks  in  der  Inspirationsluft  sinken^ 
bevor  Sauerstoffmangel  entsteht.  Er  kann  schon  bei  12  ^/j^O^-G ehalt  der  Ein- 
atmungsluft auftreten,  er  braucht  bei  d^\\^  noch  nicht  da  zu  sein,  er  kann  bei 
einem  Aufstieg  zu  3000  m  Höhe  (=  ca.  530  mm  Hg)  vorhanden  sein  und  kann 
in  5000  m  (ca.  360  mm)  fehlen. 

Am  besten  werden  die  individuellen  Differenzen  illustriert  durch  Be- 
trachtung der  alveolaren  Sauerstoffspannungen  bei  Atmung  gleicher  Luft. 
Die  folgende  Tabelle  zeigt,  wie  verschieden  diese  beim  Aufenthalt  in  gleicher 
Höhe  und  bei  gleichem  körperlichen  Verhalten  sein  können  unter  ruhiger  natür- 
licher Atmung. 

Tabelle  1 


Versuchs- 
personen 

':\             Intraalveolare  Sauerstoft'spannunpf  beim  Aufenthalt  in  Höhe  von 
:      Über                                                      ' 
700  mm           500  m              2130  m             2900  m             3620  m             4560  m 

N.Z. 

104,0     '  91,8  mm 

71,9  mm            —         1         — 

57,0  mm 

A.L. 

103,4       86,7  mm 

66,7  mm    j  68,1mm       56,0  mm 

37,7  mm 

A.  D. 

109,0     ' 

—            63,7  mm 

— 

53,0  mm 

W.  C. 

1  80J  mm 

64,3  mm    i         —                  — 

49,0  mm 

W.K. 

101,0 

94,0  mm 

66,6  mm    '         — 

— 

46,0  mm 

Diese  Werte  zeigen  jedoch  noch  nicht,  wie  bedeutend  der  Organismus  sich 
von  dem  Sauerstoffdruck  der  Atmosphäre  unabhänj^ig  machen  kann,  wenn  er 
in  maximaler  Weise  die  Hilfsmittel,  die  die  A'erstärkung  der  Atmung  gestattet^ 
sich  zunutze  macht.  Das  geht  wohl  am  klarsten  aus  den  direkt  diese  Frage 
betreffenden  Versuchen  von  Loewy^j  hervor,  in  denen  durch  Kohlensäure- 
beimischung zur  Atmungsluft  die  Lungenventilation  gegen  das  Sechsfache  der 
Norm  gesteigert  und  30  L  pro  Minute  geatmet  wurden. 

Dabei  ergab  sich,  daH  die  Sauerstoffspannung  in  den  Lungcnalveoleu 
die  gleiche  sein  konnte,  trotzdem  der  Sauerstoffgehalt  der  Atmungsluft  bis 
zu  annähernd  ^j  differierte.  Die  in  Betracht  kommenden  Werte  enthält  die 
Tabelle  2. 


ViTsudis-  1 
niiniiiicr 

Sauerstoffgehalt  der 
Lungenluft  in  Prozent 

7,6 
7,3 
(i,h) 
«,10 

Sauerstofljrohiilt.  der 
1  Inspirutionsluft.  in  l'ro/.ont.  l 

16,49                 ' 
i                 10,58 
1                 16,00 
!                 10,15                  . 

Bemerkungen 

la 
Ib 
2  a 
2b 

verstärkte  Atmung 
ruhige  Atmung 
verstärkte  Atmung 
ruhige  Atmung 

Ks  differiert  also  der  Sauerstoffgehalt  der  Einatniungsluft  um  5,91^1^0 
im  ersten;  um  oßl^j^^  O  im  zweiten  Falle,  bei  gleichem  Sauerstoffdruck  in 
den  Lungenalveolen,  d.  h.  durch  die  verschiedene  Atmungsform  wurden  Unter- 
schiede ausgeglichen,   die  ^/i— V.j  Atmosi)härendruck  entsprechen  würden. 

Immerhin  sind  die  Grenzen,  innerhalb  deren  die  Steigerung  der  Respirations- 
tätigkeit ohne  Zuhilfenahme  künstlicher  Mittel,  wie  eben  der  Kohlensäureeinatmung, 
wirksam  sein  kann,  relativ  enge  und  nicht  mit  denen   zu  vergleichen,    die   die. 
für   diese    Fälle    ein   kausales   Heilmittel   darstellende   und   alle  Anforderungen 
erfüllende  Sauerstoffatmung  gewährt. 

>)  Ijoewv,  T'ntorsucliungen  über  dic^  Kespiration  und  Zirkulation  usw.  Berlin, 
1896,  S.  87. 
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Aber  auch  der  reine  Sauerstoff  kann  natürlich  nur  so  lange  wirksam  sein, 
als  er  in  den  Lungenalveolen  die  genügende  Spannung  besitzt.  Befinden  wir 
uns  in  einem  mit  Saucrstofif  gefüllten  Eaum  unter  vermindertem  Drucke,  oder 
erheben  wir  uns  über  die  Erdoberfläche  bei  stetiger  Sauerstoffatmunfr,  so  muß 
natürlich  auch  so  einmal  eine  Grenze  kommen,  bei  der  die  Spannung  des  reinen 
Sauerstoffes  nicht  mehr  ausreicht,  um  dem  Blute  und  den  Geweben  die  ge- 
nügende Sauerstoffaufnahme  zu  gestatten.  —  Ein  Übersehen  dieser  Tatsache 
hat  an  der  ursächlichen  Beziehung  des  Sauerstoffes  zur  Höhenkrankheit  zweifeln 
lassen.^)  Man  hat  gemeint,  daß,  wenn  Luftschiffer  auch  bei  Sauerstoffatmung 
zugrunde  gehen,  der  Sauerstoffmangel  nicht  die  Ursache  ihres  Todes  sein  könne. 

Es  empfiehlt  sich  daher,  die  Grenze  festzustellen,  bis  zu  der  Sauerstoff- 
zufuhr wirksam  sein  kann.  Wir  nehmen  an,  daß  der  Sauerstoff  in  der  gewöhn- 
lichen Weise  durch  Maske  oder  Mundstück  aus  einem  Sauerstoffreservoir  ge- 
atmet wird.  Befände  er  sich  in  diesem  auch  in  noch  so  stark  komprimiertem 
Zustande,  so  würde  er  sich  beim  Ausströmen  doch  auf  den  herrschenden  Atmo- 
sphärendruck ausdehnen,  oder  ihn  nur  um  das  Minimum  von  Druck  übertreffen, 
das  erforderlich  ist,  das  Exspirationsventil  zu  öffnen. 

Nun  haben  wir  gesehen,  daß  bei  einem  alveolaren  Sauerstofl'druck  von 
30  mm  schon  ziemlich  schnell  Sauerstoffmangel  eintritt,  auch  bei  40  mm  schon, 
aber  langsam  und  allmählich.  Wir  w^ollen  daher  als  für  längeren  Aufenthalt 
notwendigen  SauerstoÖ'druck  einen  solchen  von  40  mm  annehmen. 

Damit  diese  40  mm  Og-Druck  dauernd  erhalten  bleiben,  muß  mit  jeder 
Inspiration  ein  dem  SauerstofiVerbrauch  entsprechendes  Sauerstoffquantum 
eingeführt  werden. 

Es  sollen  verbraucht  werden  250  ccm  OabeiO^  und  760  mm,  pro  Minute, 

das  wären  bei  37^:250(1  +  0,00367-37)  =  284  ccm.  Bei  15  Atemzügen  kommen 

284 
auf  jede  Respiration  —      =^19  ccm  Oo-Verbrauch.  —    Mit   jedem    Atemzuge 

sollen  500  ccm  eingeführt  werden,  von  denen  140  ccm  in  den  oberen  Luft- 
wegen bleiben,  also  360  ccm  in  die  Lunge  gelangen.  Diese  verlieren  also 
19  ccm.    Stehen  diese  360  ccm  unter  einem  Druck  von  760  mm,  so  entspricht 

.         ,  ,  19-760 

den  19  ccm  ein  solcher  von  — ^—     =  40  mm. 

06O 

Um  40  mm  muß  also  der  Druck  des  Sauerstoffs  in  der  Inspirationsluft 
höher  sein  als  in  der  Lunge. 

Nun  ist  aber  die  Lunge  stets  mit  Wasserdampf  gesättigt,  dessen  Spannung 
bei  37^  =  46^6  mm  ist,  ferner  enthält  sie  Kohlensäure,  deren  Spannung  min- 
destens 30  mm  beträgt.  Würde  der  Dnick  der  Atmosphäre  unter  die  Summe 
dieses  Wertes,  d.  h.  unter  ca.  76/j  mm  Hg  sinken,  so  würde  kein  inspiratorisches 
Eintreten  von  Luft  mehr  stattfinden  können.  Damit  also  ein  solches  erfolgt 
und  zugleich  Sauerstoff  unter  genügendem  Druck  vorhanden  ist,  muß  der  Druck 
der  umgebenden  beziehungsweise  der  geatmeten  Sauerstoftatmosphäre  mindestens 
40  -f  40  +  76,6  mm  =  lö6,6  mm  betragen. ^j 

Dieser  Druck  wird  in  einer  Höhe  über  der  Meeresoberfläche  erreicht,  der 
ca.  12000  m   entspricht.      Um    also    diese    äußerste  Grenze   noch  nicht  zu  er- 


*)  Die  auBfübrlichsten  Auseinandersetziinjron  hierüber,  sowie  über  die  folj^endon  Be- 
trachtuDgen  rühren  von  H.  v.  Schrötter  her.  Vgl.:  Der  Sauerstoflf  in  der  Prophylaxe  und 
Therapie  der  Luftdnickerkrankungen.  Berlin  1904.  Verkürzt  auch  in:  Handbuch  d.  Sauer- 
stofftherapie. Berlin  1906.   —  <)  Vgl.  auch  H.  Mülle nh off,  Arch.  f.  (Anat.  u.j  Physiol.  1901 . 
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reichen,  wird  man  wenig  über  11000  m  emporgehen  dürfen.  —  Um  in  größere 
Höhen  aufzusteigen,  wäre,  wie  H.  v.  Schrötter  ausgeführt,  ein  mit  Sauerstoff 
gefüllter,  luftdicht  geschlossener  Kasten  als  Gondel  am  Luftballon  zu  ver- 
wenden. 

e)  Anschließend  sei  noch  auf  die  krankhaften  Zustände  hingewiesen,  die 
beim  Übergang  aus  stark  komprimierter  Luft  zu  norntalem  Atmo- 
sphärendruck auftreten,  wenn  dieser  Übergang  eine  gewisse  Schnelligkeit 
überschreitet.^). 

Von  den  yerschiedenen  Theorien,  die  zu  ihrer  Erklärung  aufgestellt  wurden, 
hat  sich  die  als  richtig  erwiesen  und  ist  durch  klinische  und  experimentelle 
Tatsachen  gesichert  worden,  daß  die  Dekompressionskrankheit  auf  dem 
Auftreten  von  Gasblasen  im  Blut  beruht,  die  entweder  in  den  Kapillaren  lebens- 
wichtiger Organe,  sei  es  der  Lungen,  sei  es  des  Zentralnervensystems,  oder  im 
Herzen  sich  bilden  oder  mit  dem  Blutstrome  in  diese  Organe  verschleppt 
werden  und  durch  Unterbrechung  der  Blutversorgung  je  nach  dem  Orte  dieser 
Unterbrechung  unter  verschiedenen  Erscheinungen  verlaufende  Krankheitsbilder 
oder  mehr  oder  weniger  plötzlichen  Tod  bewirken. 

Das  Gas,  um  das  es  sich  handelt,  ist  Stickstoff.  Nur  bei  ganz  plötz- 
licher Dekompression  um  mehrere  Atmosphären  kann  auch  freier  Sauerstoff 
auftreten.  Entsprechend  der  Luftkompression,  unter  der  der  Aufenthalt  statt- 
gefunden hatte,  sättigt  sich  das  Blutplasma  und  die  Gewebsflüssigkeit  mit  Stick- 
stoff, der  bei  der  Dekompression  wieder  frei  wird  und  durch  die  Lungen  den 
Körper  verläßt.  Geschieht  die  Dekompression  zu  schnell,  so  wird  eine  so 
erhebliche  Stickstoffmenge  frei,  daß  der  Stickstoff  sich  gasförmig  im  Blut  an- 
sammelt. —  Wichtig  erscheint  nun,  daß  der  Aufenthalt  in  der  komprimierten  Luft 
eine  längere  Zeit  gedauert  haben  muß,  damit  die  Sättigung  der  Körperflüssig- 
keiten mit  Stickstoff  zustande  kommt.  Bei  nur  kurzem  Aufenthalte  werden  auch  bei 
schneller  Dekompression  keine  Krankheitserscheinungen  sich  einstellen.  Denn 
die  Aufnahme  des  Stickstoffs  erfolgt  nur  seitens  des  Blutes  in  der  Lunge,  dieses 
muß  aber  den  Überschuß  in  den  Kapillaren  an  die  Gewebsflüssigkeiten  abgeben  und 
wird  erst  dann  entsprechend  dem  herrschenden  Drucke  mit  Stickstoff  gesättigt 
sein,  wenn  auch  die  Gewebe  die  ihnen  mögliche  Stickstoffsättigung  erreicht  haben. 
Die  Sättigung  geschieht  nun,  wie  v.  Schrötter  berechnet  hat,  nach  einem 
sehr  komplizierten  Gesetze  in  asymptotischer  Weise.  —  Die  Zeit,  die  zur 
Sättigung  des  Körpers  erforderlich  ist,  muß  natürlich  je  nach  dem  Verhältnis, 
in  dem  sich  Blutmenge  zu  Menge  der  Gewebsflüssigkeit  stellt,  verschieden  sein. 
Nimmt  man  an,  daß  sich  im  Körper  ^/^^  Blut  und  ^^^/u  Gewebswasser  befinden, 
so  läßt  sich  ableiten,  daß  der  Körper  annähernd  mit  Stickstoft*  gesättigt  ist 
bei  1,5  Atmosphärendruck  nach  21,1  Blutkreisläufen 

2,0  „  ,,      28,4 

3,0  ,,  ,,      35,7 

4,0  ,.  ..      39,9 

5,0  .!  ..      43,0 

6,0  „  „      45,3 

^)  Literatur  und  Ciesdiichte  der  Frage  finden  sich  ausrülirlich  behandelt  bei 
H.  V.  Sclirötter,  Der  Sauerstoff  in  der  Proi)hylaxe  und  Therapie  der  Luftdruckerkrankungen, 
Berlin  1904  und  bei  R.  Heller,  W.  Ma*rer,  IL  v.  Schrötter,  liuftdruckerkrankungen. 
AVien  1900.  Der  erste,  der  theoretisch  und  exi)erinientell  alle  in  Betracht  kommenden 
Pimkte   klarle«,^te,    war   Paul   Bert,    vgl.   La    pression   banunetrique.     l'aris  1878. 
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Da  der  Blutkreislauf  beim  Menschen  ca.  1  Minute  dauert,  zeigen  die  Kreis- 
laufwerte auch  die  Zeit  in  Minuten,  die  bis  zur  annähernden  Sättigung  ver- 
streichen muß.  — 

Was  nun  die  Dauer  der  Dekompression  betrift^t,  damit  diese  unschädlich 
sei,  so  fehlen  die  genügenden  Daten,  um  eine  Berechnung  zu  ermöglichen. 
Das  vorliegende  klinische  und  experimentelle  Tatsachenmaterial  ergibt  jedoch, 
daß  eine  Dekompression  von  0,7  Atmosphären  in  einer  Minute  noch  Erkran- 
kungen auftreten  läßt,  in  zwei  Minuten  dagegen  nicht  mehr.  Für  jede  Atmo- 
sphäre Dekompression  wären  danach,  um  sicher  zu  gehen,  20  Minuten  erforder- 
lich. "Also  z.  B.  um  von  drei  Atmosphären  Überdruck  zum  Atmospbärendruck 
zurückzukehren,  schon  60  Minuten. 

Da  der  Stickstoff  das  gefahrbringende  Moment  darstellt,  liegt  es  nahe, 
ihn  aus  dem  Körper  zu  verdrängen,  wobei  allein  die  Atmung  reinen  Sauerstoffes 
in  Betracht  kommen  kann.  Dabei  werden  die  Gewebe  sehr  schnell  stickstoff- 
frei.    Nach  Versuchen  von  Durig^)  schon  in  fünf  Minuten. 

Nun  wirkt  allerdings,  wie  schon  erwähnt  wurde,  Sauerstoff  unter  mehreren 
Atmosphären  Druck  selbst  auf  den  Organismus  schädlich.  Aber  diese  Wirkungen 
kommen  erst  spät  zustande,  da  die  Sättigung  des  Körpers  mit  dem  Sauerstoff 
nur  langsam  vor  sich  geht.  Eine  kurzdauernde  Atmung  reinen  Sauerstoffs 
unter  selbst  mehreren  Atmosphären  Überdruck  könnte  daher  den  Körper  stick- 
stoffrei  machen,  ohne  daß  schon  Schädigungen  durch  ihn  einzutreten  brauchten. 
Die  Dekompression  könnte  dann  sehr  schnell  erfolgen. 

Anders  ist  es,  wenn  man  etwa  Sauerstoffatmung  mit  der  Dekom- 
pression verbinden  will;  dann  wirkt  er,  wie  sich  rechnerisch  leicht  zeigen 
läßt,  durchaus  nicht  erheblich  abkürzend  auf  die  Dekompressionsdauer. 
V.  Schrötter  berechnet,  daß  dabei  für  jede  Atmosphäre  Überdruck  anstatt 
20  Minuten  immer  noch  16  Minuten  gebraucht  werden,  um  keine  Gefahr  zu  erzeugen. 

Auch  eine  Anwendung  des  Sauerstoffs  nach  ausgebrochenor  Erkran- 
kung zum  Zwecke  ihrer  Beseitigung  wird  nur  relativ  geringen  Nutzen  bringen 
können,  da  dadurch  wohl  die  Gasblasen  in  den  Lungengefäßen  und  die  aus 
dem  rechten  Herzen  und  den  großen  Venen  in  sie  eintretenden  beseitigt  werden 
könnten,  jedoch  die  in  entfernteren  Kapillargebieten  befindlichen  und  ihre  Folgen 
nur  wenig  beeinflußt  würden.  Hier  erweist  sich  eine  Wiederverbringung  unter 
höheren  Luftdruck,  eine  Rekompression,  wirksamer,  da  durch  sie  eine  direkte 
Verkleinerung  der  Gasblasen  zu  Wege  gebracht  wird. 

f)  Neben  den  Störungen  der  Respiration  der  Gewebe,  die  durch  patholo- 
gische Vorgänge  an  den  Atmungsorganen  oder  Änderungen  in  der  Zusammen- 
setzung und  dem  Druck  der  Atmungsluft  eintreten,  kommen  weiterhin  diejenigen 
in  Betracht,  die  auf  mangelhafter  Zufuhr  von  Blut  bzw.  Blutfarbstoff 
und  demnach  sekundär  zu  mangelhafter  Sauerstoffversorguug  der  Ge- 
webe beruhen. 

Hier  kann  es  sich  handeln  einmal  um  unzureichende  Menge  des 
Hämoglobins,  sodann  pathologische  Veränderungen  desselben,  die  seine 
Fähigkeit  Sauerstoff  zu  transportieren  oder  den  transportierten  leicht  an  die  Gewebe 
abzugeben  beschränken,  endlich  um  abnorm  langsame  Blutzirkulation.  — 

Gegenüber  den  Affektionen  der  Atmungsorgane  ist  für  die  des  Blutes 
bzw.  Blutkreislaufes   das   charakteristisch,  daß   sie  die  Abgabe   der  Kohlen- 

*)  Vgl.  V.  Schrötter,  Der  Sauerstoif  in  der  Prophylaxe  usw.,  S.  194.  Vgl.  auch 
Zuntz,  Fortschr.  d.  Medizin  1897. 
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säure  nicht*  beeinträchtigen,  also  die  reinen  Symptome  der  verminderten  Sauer- 
stoffzufuhr darbieten.  —  Wir  wollen  auch  hier  die  Grenzen  feststellen,  bei 
denen  sie  auftritt,  und  sehen,  wodurch    sie   am   besten  bekämpft  werden   kann. 

Wenn  bei  normalem  Kreislauf  dem  aiteriellen  Blut  6,5  Vol.  ^/^,  Sauerstoff 
in  den  Kapillaren  entzof?en  werden,  so  muß  ersteres  zum  mindesten  mit  6,5  Vol.  % 
Sauerstoff  in  die  Kapillaren  eintreten,  falls  der  notwendige  Sauerstoff*  den  Ge- 
weben geliefert  werden  soll.  Normal  enthält,  wie  S.  35  erörtert  ist,  das  arterielle 
Blut  18  Vol.  ^'q  Sauerstoff',  es  muß  also  um  llfi  Vol.  ^/^  an  Sauerstoff  ver- 
armt sein,  d.  h.  also  nur  Wjl^l^  der  Norm  enthalten,  wenn  die  Grenze  des 
Sauerstoffmangels  erreicht  sein  soll.  —  Enthält  es  nur  ^/g  der  normalen  Menge, 
so  müssen  schon  die  Zeichen  des  Sauerstoffmangels  eintreten.  —  Wir  wollen 
annehmen,  daß  100  ccm  arteriellen  Blutes  nur  ca.  27,5^,'^  der  normalen  Sauer- 
stoffmenge mit  sich  führen,  also  nur  noch  5  Vol.  ^/^  statt  18  Vol.  ^jq. 

Dem  dabei  vorhandenen  Sauerstoffinangel  könnten  wir  nun  abzuhelfen 
suchen  dadurch,  daß  wir  reinen  Sauerstoff  atmen  lassen.  Die  Wirkung  würde 
folgende  sein.  Physikalisch  würden  mehr  absorbiert  werden  i,8  Yol.^|^^,  chemisch 
gebunden  mehr  0,80  Vol.  ^Z^,,  im  ganzen  würde  das  Blut  mehr  erhalten  ^,50  Vol.  ^j^, 
d.  h.  es  w^ürde  mit  7,50  Vol. '7^  anstatt  mit  5,0  Vol.%  Sauerstoff  in  die  Kapil- 
laren eintreten.  Diese  Menge  würde  zur  normalen  Versorgung  genügen,  und 
hier  dann  die  helfende  Wirkung  des  Sauerstoffs  rein  zur  Wirkung  kommen, 
ohne  daß,  wie  bei  den  Störungen  der  Respiration,  eine  Kohlensäureaufhäufung 
sich  störend  in  den  Weg  stellte. 

Aber  auch  hier  könnten  wir  daran  denken,  die  Sauerstoffatmuog  durch 
vertiefte  Atmung  atmosphärischer  Luft  und  eventuelle  gleichzeitige  Steigerung 
der  Atmungspresse  zu  ersetzen.  Damit  würden  wir  jedoch  bei  anämischen  Zu- 
ständen nicht  so  weit  kommen  wie  mit  der  Sauerstoffatmung.  Die  alveolare 
Sauerspannung  würde  nur  wenig  steigen.  Während  bei  SauerstoÖatmung  eine 
Luft  mit  ca.  90  ^1^  Sauerstoff*  die  Lungen  erfüllt,  und  somit  die  Sauerstoft- 
spannung  sich  auf  ca.  640  mm  stellt,  können  wir  bei  vertiefter  Atmung  höch- 
stens darauf  rechnen,  daß  die  Alveolarluft  i7,-'>  7o  <^iithält,  was  einer  Sauer- 
stoftspannung  von  125  mm  entsprechen  würde. 

Dabei  würde  das  Blut  so  gut  wie  nicht  mehr  Sauerstoff  als  bei  flacher 
Atmung  aufnehmen  (höchstens  einige  Zehntel  Prozent),  und  so  kein  Vorteil 
für  den  Organismus  entstehen.  Genützt  würde  allerdings  auch  hier  durch  die 
zugleich  erfolgende  Beschleunigung  der  Zirkulation  werden. 

Nehmen  wir  wieder  an,  daß  der  Blutumlauf  so  stark  beschleunigt  sei, 
daß  nur  3,11  Vol.  "/^  Sauerstoff'  dem  arteriellen  Blute  in  den  Kapillaren  ent- 
nommen würden,  so  würde  ein  arterielles  Blut,  das  nur  noch  o\ll  Vol.  7o  Sauer- 
stoff* führt,  noch  zur  Og  Versorgung  der  Gewebe  ausreichen;  100  ccm  Blut 
brauchten  also  nur  noch  17,3  ^j^  der  normalen  18  Vol.  %  zu  enthalten. 

Es  steht  nun  unter  den  vorliegenden  Verhältnissen  nichts  im  Wege,  eine 
Steigerung  der  Atmungstiefe  und  Atmungsgröße,  und  damit  eine  Beschleu- 
nigung des  Blutumlaufes  durch  Beimengung  geringer  Kohlensäuremengen  zur 
Lispirationsluft  herbeizufuhren.  Damit  würden  wir  mindestens  so  viel  wie  mit 
Sauerstoffatmung  erreichen.  Am  zweckmäßigsten  würde  sich  eine  Kombination 
von  Sauerstott'  mit  geringer  Kohlensäurebeimengung  zur  Atmung  empfehlen. 

Jedenfalls  stehen  wir  dem  Sauerstoffmangel  durch  Hämo- 
globinverminderung weniger  machtlos  gegenüber,  als  dem  durch 
Atmungshindernisso  bedingten. 
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g)  Unter  den  pathologischen  Veränderungen  des  Hämoglobins, 
die  ihm  die  Fähigkeit  rauben,  Sauerstoff  aufzunehmen  und  den  Geweben  zu- 
zuführen, ist  nur  eine  einzige  eingehend  untersucht  worden^),  das  ist  die  Ver- 
bindung des  Hämoglobins  mit  Kohlenoxyd;  sie  ist  auch  die  einzige, 
der  praktisch  eine  erhebliche  Bedeutung  zukommt.  —  Im  ersten  Bande  dieses 
Handbuches  sind  die  physikalisch- chemischen  Eigenschaften  des  Kohlenoxyd- 
hämoglobins  auseinandergesetzt  und  ist  hervorgehoben  worden  nicht  nur,  daß 
das  Kohlenoxydhämoglobin  zwar  gleichwie  das  Sauerstotfhämoglobin  eine  dis- 
soziable  Verbindung  ist,  aber  eine  ungleich  festere,  sondern  es  ist  dort  schon 
zahlenmäßig  gezeigt  worden  (s.  d.  Tab.  S.  261),  welche  wesentliche  Rolle  die 
Steigerung  der  Sauerstoffspannung  in  den  Alveolen  und  damit  auch  im  Blut- 
plasma, wie  sie  durch  Sauerstoffatmung  zustande  kommt,  auf  die  Lockerung 
dieser  Verbindung  ausübt. 

Während  bei  einer  alveolaren  Sauerstoffspannung  von  16  7o>  "^^'ic  sie  unter 
normalen  Bedingungen  im  Durchschnitt  gefunden  wird,  die  Inspirationsluft  nur 
0,152^1^  Kohlenoxyd  zu  entfalten  braucht,  um  die  Sauers  t  off  bind  ung  an  das  Hä- 
moglobin so  weit  herabzusetzen,  daß  das  arterielle  Blut  gerade  noch  die  für  den 
normalen  Ablauf  der  Oxydationsprozessc  notwendige  Menge  enthält,  kann  bei 
Sauerstoffatmung  der  Kohlenoxydgehalt  der  Atemluft  bis  auf  ca.  0,85  ^j^ 
«teigen,  um  dieselbe  Sauerstoffbindung  durch  das  Hämoglobin  zu  ermöglichen. 
Dazu  kommt  dann  noch  das  Plus  an  Sauerstoff,  das  das  Plasma  aufzunehmen 
vermag,  um  die  Sauerstoffversorgung  noch  weiter  zu  verbessern. 

Nimmt  der  Sauerstoffdruck  in  der  Lunge  unter  die  Norm  ab,  so  nimmt 
der  umfang  der  Kohlenoxydbildung  bei  gleichem  Kohlenoxydgehalt  der  Atem- 
lult  noch  weiter  zu.  Sinkt  ersterer  auf  die  Hälfte  der  Norm  —  und  diese  wird 
erreicht,  z.  B.  bei  einem  Aufenthalt  in  etwa  4000  m  Höhe  — ,  so  darf  die 
Atemluft  nur  0fi7o  CO  enthalten,  wenn  die  Sauerstoffzufuhr  nicht  unzureichend 
w^erden  soll!  In  dieser  Höhe  ist  also^)  die  Widerstandsfähigkeit  gegenüber  der 
Kohlenoxydvergiftuug  beträchtlich  herabgesetzt,  und  die  Anschauung  Müllen- 
hoffs*),  daß  beim  Aufenthalt  in  der  Gondel  eines  mit  Leuchtgas  gefüllten 
Luftballons  neben  der  Luftveränderung  auch  das  Kohlenoxyd  des  ausströmen- 
den Gases  an  der  Erzeugung  der  Krankheitserscheinungen  beteiligt  sei,  entbehrt 
jedenfalls  nicht  der  wissenschaftlichen  Grundlage.  — 

Von  sonstigen  Veränderungen  des  Hämoglobins,  die  zu  pathologischen 
Zuständen  führen,  kommt  sowohl  theoretisch  wie  praktisch  nur  eine  in  Be- 
tracht, das  ist  seine  Umwandlung  in  Methämoglobin. 

Eine  sehr  große  Zahl  anorganischer  und  organischer  Substanzen  vermag 
bekanntlich  in  vitro  und  im  tierischen  Organismus  aus  Hämoglobin  Methämo- 
globin zu  erzeugen,  auch  bildet  es  sich  bei  einigen  Infektionskrankheiten,  wie 
dem  Gelbfieber  und  dem  der  Malaria  zugehörenden  Schwarzwasserfieber. 

Während  man  früher  annahm,  daß  das  Methämoglobin  ebensoviel  Sauer- 
stoff enthält  wie  das  Oxyhämoglobin,  jedoch  diesen  Sauerstoff'  in  so  fester  Bin- 
dung, daß  die  Gewebe  nicht  imstande  sind,  ihn  dem  Hämoglobin  zu  entziehen, 
geht  aus  neueren  Untersuchungen*)  hervor,  daß  die  Methämoglobinbildung  unter 
Sauerstoffabgabe  erfolgt.    Der  Vorgang  selbst  ist  noch  nicht  vollkommen  klar- 

*)  Literatur  vgl.  Teil  I  S.  258;  außerdem  ist  zu  nennen:  J.  Bock,  Die  Kolilenr)xy«l- 
ver^ftung.  Kopenhagen  1895  (dänisch).  —  «)  Ygl:  Handbuch  der  Sauerstoflftherapie.  Berlin 
1906,  S.  54.  —  »j  Müllenhoff,  Arch.  f.  (Auat.  u.)  Thysiol.  1901.  —  *)  A.  v.  Zcynek, 
Arcb.   f.  (Anat.   u.)  Physiol.,    1899;  G.  Hüfner.  ebenda,' 
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gestellt.  Dagegen  ist  die  festere  Bindung  des  Sauerstoffes  sicher,  und  der  Teil 
des  Hämoglobins,  der  in  Methämoglobin  verwandelt  ist,  kommt  für  den  Gas- 
austausch nicht  mehr  in  Betracht.  Das  Blut  verhält  sich  derart,  wie  weon  die 
betreffende  Hämoglobinmenge  ihm  entzogen  wäre. 

Wir  sind  nicht  imstande,  anzugeben,  wie  im  Körper  eine  Rückbildung 
von  Methämoglobin  zu  Hämoglobin  erfolgen  könnte,  obwohl  sie  sicher  vor- 
zukommen scheint.  Dafür  sprechen  die  Erfahrungen  bei  durch  Mcthämoglobin 
bildende  Substanzen  zustandegekommenen  Vergiftungen^). 

In  vitro  gelingt  es  durch  reduzierende  Mittel  das  Methämoglobin  in 
Hämoglobin  und  dieses  dann  wieder  in  Oxyhämoglobin  zu  verwandeln.  Im 
Organismus  dürften  jedoch  reduzierende  Stoffe,  welche  bei  dem  durch  reich- 
liche Methämoglobinbildung  erzeugten  Sauerstoffmangel  entstehen  könnten,  nicht 
gut  eine  Rolle  spielen,  auch  kommt  ja  die  Rückbildung  vor  auch  in  Fällen, 
in  denen  noch  gar  kein  Sauerstoffmangel  eingetreten  war.  —  Ob  die  vielfach 
anscheinend  mit  Erfolg  verwendete  Sauerstoftatmung  dadurch  wirkt,  daß  sio 
die  Rückwandlung  in  Oxyhämoglobin  befördert,  erscheint  sehr  fraglich.  Zur- 
zeit können  wir  uns  physikalisch-chemisch  diese  Umwandlung  nicht  erklären, 
wahrscheinlich  wirkt  die  Sauerstofl'atmung  nur  durch  die  Anreicherung  des 
Plasmas  mit  Sauerstoff. 

Ein  Punkt  käme  allerdings  noch  in  Betracht.  Es  scheint,  als  ob  die 
Alkaleszcnz  des  Blutes  einen  Einfluß  auf  die  Beziehung  zwischen  Hämo- 
globin imd  Methämoglobin  habe. 

Einerseits  scheint  bei  erhöhtem  Alkaloszenzgrade  des  Blutes  die  Methämo- 
globinbildung durch  Gifte  erschwert  zu  werden.  Dafür  sprechen  die  Ver- 
suche von  Masoin^),  der  zeigen  konnte,  daß  Injektion  alkalischer  Salze,  wie 
Natriumkarbonat,  -bikarbonat,  -azetat,  die  auf  Methämoglobinbildung  beruhende 
Vergiftung  durch  Natriumnitrit,  Natriumchlorat,  Anilin,  Azetanilid  in  gewissen 
Grenzen  aufhob.  Eine  bereits  eingetretene  Vergiftung  vermochte  Masoin 
durch  nachträgliche  Alkaliinjektion  nicht  zu  beseitigen. 

Aber  vielleicht  spielt  doch  auch  für  die  Rückbildung  bereits  gebildeten 
Methämoglobins  in  Oxyhämoglobin  der  Alkaligehalt  des  Blutes  eine  Rolle. 
Nach  Brat  geht  neutrales  Methämoglobin  durch  Alkali  in  einer  dem  Alkali- 
gehalt des  Blutes  entsprechenden  Menge  leicht  in  alkalisches  Methämoglobin 
über,  und  dieses  soll  nach  Kobert^)  leichter  als  das  neutrale  sich  in  Oxyhämo- 
globin umwandeln,  wobei  eine  hohe  Sauerstoffspannung  die  Umwandlung  zu 
begünstigen  scheint*).  Allerdings  erscheint  es  fraglich,  ob  man  die  Ergebnisse 
der  Versuche  in  vitro  auf  die  komplizierteren  Verhältnisse  des  lebenden  Blutes 
übertragen  darf. 

Hier  fehlt  es  noch  an  einschlägigen  Untersuchungen  an  Tieren,  um  die 
sich  abspielenden  Vorgänge  deuten  zu  können. 

h)  Der  Alkaleszenzgrad  des  Blutes  spielt  weiterhin  eine  Rolle  bei  Stö- 
rungen des  Gewebsgaswechsels,  die  durch  Beeinträchtigung  der  Abgabe  der 
gebildeten  Kohlensäure  an  das  Kapillarblut  zustande  kommen.  Je  alkalischer 
das  Blut  ist,  um  so  mehr  Kohlensäure  kann  es  aufnehmen,  ist  seine  Alkaleszenz 
herabgesetzt,  so  leidet  seine  Aufnahmefähigkeit  für  Kohlensäure.  Letzteres  ist 
in   allen  Zuständen  sogenannter  Säureintoxikation  der  Fall,    wie  sie  bei  über- 

')  Vgl.  die  Zusammenfassung  von  Brat,  Handb.  d.  Sauerstofftlierapie  S.  316 if.  — 
*)  P.  Masoin,  Arch.  intern,  de  pharmacodyn.  Y,  1900.  — *)  Kobert,  Pflügers  Arch.  f.  d. 
ges.  Physiol.,  Bd.  82,  1900.  —  *)  Brat,  a,  a.  0. 
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mäßiger  Zufuhr  von  Säure  oder  sauren  Salzen,  die  im  Körper  zerlegt  werden 
unter  Freiwerden  von  Säure,  oder  von  organischen  Substanzen,  die  im  Körper 
xinter  Säurebildung  zerfallen,  aber  auch  bei  pathologischer  Säurebildung  im 
Organismus  selbst  zustande  kommen.  Letztere  ist  im  Hungerzustande,  im  Fieber, 
im  Coma,  in  besonders  umfangreichem  Maße  im  diabetischen  Coma  beobachtet 
worden. 

Die  im  Blute  kreisenden  Säuren  nehmen  einen  mehr  oder  weniger  großen 
Teil  des  Blutalkalis  in  Beschlag,  sie  machen  dadurch  das  Blut  nicht  nur 
kohlensäurearm,  sondern  sie  verhindern  auch,  daß  unter  der  normalen  Kohlen- 
säurespannung die  normale  Kohlensäuremenge  in  das  Blut  eintreten  kann.  Von 
Loewy  und  Münzer^)  ist  direkt  gezeigt  worden,  um  wie  vieles  höher  die 
Kohlensäurespannung  liegen  muß,  damit  das  Blut  eines  salzsäurevergifteten 
Tieres  so  viel  Kohlensäure  bindet,  wie  das  normale. 
So  band:  Normales  Blut  bei 

2,196*^/o  Kohlensäurespannung  =  28,43  Vol.^/o  Kohlensäure 
3,290«'/o  „  =34,75  Vol.  «/o 

dagegen :  Blut  säurevergifteter  Tiere  bei 

3,63%  Kohlensäurespannung  =  7,37  Vol.  %  Kohlensäure 
6,l43«/o  „  =  17,88    „    % 

7,53»/«  „  =  22,26    „    % 

Demgemäß  muß  die  Spannung  der  Kohlensäure  in  den  Geweben  säure- 
vergifteter Individuen  steigen,  um  die  Menge  der  im  Stoffwechsel  gebildeten 
Kohlensäure  abführen  zu  können. 

Die  Kohlensäureabgabe  ist  also  mehr  oder  weniger,  je  nach  dem  Grade 
der  Vergiftung,  erschwert.  — 

i)  Ein  pathologisches  Verhalten  der  Blutbewegung  kann  zu  Sauer- 
stoffmangel und  Kohlensäureanhäufung  führen,  entweder  dadurch,  daß  durch 
Bildungsfehler  am  Herzen  sich  das  nicht  arterialisierte  Blut  der  rechten  Seite 
mit  dem  arterialisierten-  der  linken  mischt.  Das  in  den  großen  Kreislauf  ein- 
tretende Blut  ist  dann  abnorm  sauerstoffarm  und  verhält  sich  so,  wie  bei  den 
unter  b  (S.  39)  besprochenen  Zuständen,  wo  durch  Ausschaltung  von  Lungen- 
teilen aus  der  Atmung  der  gleiche  Effekt  zustande  kam. 

Es  gelten  deshalb  hier  alle  an  jener  Stelle  gemachten  Ausführungen. 

Wichtiger  sind  diejenigen  Zustände,  bei  denen  eine  Verlangsamung 
des  Blutstroms  vorliegt,  sei  es  durch  Störungen  der  Herztätigkeit,  wie  bei 
Klappenfehlern  oder  bei  Schwäche  der  Herzaktion,  oder  durch  Stenosen  der 
Aorta  oder  Art.  pulmonalis,  oder  durch  abnorme  Enge  der  kleinen  Arterien 
und  Kapillaren. 

Unter  diesen  Umständen  wird  die  Ausnutzung  des  Sauerstoffes  in  den 
Kapillaren  eine  übermäßig  große  sein,  so  daß  nicht  mehr  6,5  Vol.®/o  aus  dem 
Kapillarblut  verschwinden,  also  etwas  mehr  als  ^/^  der  vorhandenen  Menge, 
sondern  die  Hälfte  und  mehr.  Werden  zwei  Drittel  entnommen,  so  genügt 
ceteris  paribus  die  zu  den  Geweben  geführte  Menge  schon  nicht  mehr  dem  Be- 
darf. —  Als  Heilmittel  hiergegen  wird  Sauerstoffatmung  nur  insoweit  wirken 
können,  als  dabei  das  Blutplasma  sich  mehr  mit  Sauerstoff  sättigt,  und  das 
Hämoglobin  entsprechend  dem  von  16'7o  auf  ca.  90^0  gestiegenen  Sauerstoftgchalt 
in   den   Lungenalveolen   mehr  Sauerstoff   aufnimmt.     Das   arterielle  Blut  wird 


*)  Loewy  u.  Münzer,  Arch.  f.  fAnat.  u.)  Physiol.  1901. 
Koranyi-Rlohter.    Handbaota  II. 
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dadurch j  wie  früher  angegeben,  anstatt  18  VoL  %  nun  ca.  21,6  Vol.  '7o 
führen  können,  also  3,6  VoL\  niehr  als  normal  Ist  die  Blnt^tromTerlang- 
samung  eine  derartige,  daß  durch  die  Mehrznfuhr  tod  3,6  Vol.  %  Sauerstoff 
die  Ausnutzung  d«s  Sauerstoffs  in  Kapillaren  gedeckt  wird,  so  wird  die  Sauer- 
stoß'atmuug  heilend  wirken  können  in  dem  Sinne,  daß,  solange  sie  dauert,  die 
Symptome  d^s  SauerstoffmangGls  zum  Schwinden  gebracht  werdeuj  darüber 
hinaus  our  so  lange,  wie  das  durch  den  Sauerstoffmangel  geschwächte  Herz 
durch  die  temporär  gesteigerte  Sauerstoffzufuhr  wieder  arbeitskräftiger  ge- 
worden ist. 

Außer  durch  Anreicherung  des  Blutes  mit  Sauerstoff  kann  man  versuchen, 
dem  Sauerstoffmangel  infolge  Blutstromverlangsaraung  auch  dadurch  zu  be- 
gegnen, daJ3  man  gewissermaßen  kausal  vorgeht  und  den  Blutumlauf  zu  be- 
schleunigen sucht. 

Das  kann  nur  indirekt  durch  Vertiefung  und  Verstärkung  der  Atmung 
geschehen.  Aber  so  bedeutsam  sich  unter  allen  bisher  betrachteten  Zuständen  die 
Steigerung  der  Atmung  auf  die  Blutzirknlation  erwiesen  hat,  bei  den  Störun* 
gen  der  Blutzirkulation  selbst  kann  sie  nicht  unterschiedslos  wirksam  sein,  Sie 
wird  nur  dort  mit  Erfolg  sich  anwendbar  erw^ eisen,  wo  Insufficienzen  der 
Klappen  vorliegen,  denn  da  kann  der  Effekt  der  intrapulmonalen  Druck- 
Bchwankungen  für  die  Zirkulation  voll  ^ur  Geltung  kommen.  Anders  ist  es 
bei  Stenosen  der  Klappen  oder  der  großen  Gefaßstämmc.  Eine  Beschleunigung 
wird  durch  die  gesteigerten  Lungen bewegungen  auch  hier  zustande  kommen, 
aber  das  mechanische  Hindernis,  das  die  Stenose  erzeugt,  bewirkt,  wie  sich 
berechoen  läßt,  daß  die  Zunahme  der  Blutstromgeschwindigkeit  zurückbleibt 
hinter  dem  Anwachsen  der  Druckschwankungen  im  Thorax,  die  die  gesteigerte 
Atmung  erzeugt  —  Hier  wird  Sauerste  ff  atmung  in  vielen  Fällen  die  aus- 
Bichts vollere  Maßnahme  sein. 

k)  Wir  haben  oben  (unter  h)  die  Wirkungen  der  Blutsäuemng  auf  die  Kohlen- 
sänreabgahe  aus  den  Geweben  erörtert.  Aber  diese  Wirkung  ist  nicht  die  ein- 
zigCi  die  der  Alkaleszenzverminderuug  im  Körper  zukommt  Vielmehr  geht  aiis 
den  Versuchen  von  Chvostek^)  und  aus  (noch  nicht  pubUzierten)  von  Loewy 
und  Miinzer  bervoTi  dfiß  zugleich  auch  die  Gewebe  selbst  alteriert  werdeu 
und  es  dadurch  zu  Störungen  des  Gaswechsols  kommt.  Es  wird  nämlich  die 
Oxydatiousenergie  der  Körperzelleo  eingeschränkt;  Sauerstoffverbrauch 
und  Kohlensäurebildung  sinken. 

Ähnlich  wie  die  Sauren  scheint  auch  eine  Anzahl  anderer  Gift©  auf  das 
Blut  und  die  Oxydaliousprozesse  einzuwirken,  so  Metalle  wie  Eisen,  Antimon, 
Platin,  ferner  Phosphor,  Arsen,  Nitrite,  jodsaure  Salze,  Toluylendiamin  u.  v.  A,  -— 
Diese  Dinge  sind  jedoch  noch  nicht  eingehender  erforscht» 

Dagegen  kennen  wir  eine  Substanz,  die,  ohne  Beeinflussung  des 
Blutes,  allein  die  Oxydations kraft  der  Gewebe  vermindert,  das  ist  die  Blau- 
säure, wie  besonders  die  Untersuchungen  von  J*  Geppert^)  gezeigt  haben.  Hier 
handelt  m  sich  um  biologische  Vorgänge,  vielleicht  um  Schädigungen  der 
intrazellularen  oxydativen  Fermente;  von  physikalisch-chemischen  Gesichts* 
punkten  läßt  sich  zurzeit  keine  Deutung  der  hier  in  Betracht  kommenden 
feineren  Vorgänge  geben, 

'jChvoBtek,  Zentriilbl.  f.  inn.  Med.  U.  189S.  —  «)  J.  Geppert,  Daa  Wea^n  iler 
Blausäure  Vergiftung.  Berlin  1889.  Aueh  Zeitscbr*  f.  klin.  Med.  15, 


3.   Physikalisch-chemische  Methoden  und  Gesichtspunkte 
in  ihrer  Anwendung  auf  die  pathologische  Physiologie  des 

Kreislaufs. 

Von 

Dr.  Alexander  v.  Koränyi, 

o.  ü.  Professor  an  der  Universilät  Budapest. 

Das  der  klinischen  Untersiiclmng  zugängliclie  Blut  der  Peripherie  weist  in 
seiner  Zusammensetzimg  eine  merkwürdige  Konstanz  auf.  Diese  relative  Kon- 
stanz ist  zum  Teil  das  Ergebnis  eines  gewissen  Gleichgewichtes  entgegengesetzt 
wirkender  Faktoren,  zimi  anderen  Teil  aber  dasjenige  einer  der  Tätigkeit  der 
Organe  im  großen  und  ganzen  angepaßten  Zirkulationsgeschwindigkeit.  Das 
Blut  erleidet  in  den  vei-schiedenen  Organen,  die  es  durchströmt,  Verändei-ungen, 
deren  Größe  von  der  Intensität  der  Organtätigkeit  und  von  der  Zeit  abhängt^ 
während  welcher  das  Blut  dem  Eintiusse  dieser  ausgesetzt  ist.  Daraus  folgt,  daß 
einer  ungewölmlichen  Abnahme  der  Zirkidationsgesch windigkeit,  welche  nicht 
von  einer  entsprechenden  Abnalmie  der  Organtätigkeit  begleitet  wird,  eine  weit- 
gehende Verändeining  der  Zusammensetzung  des  Blutes  folgen  muß.  Zur  Er- 
forschung dieser  Veränderungen  bietet  die  kiankliafte  Verlangsamung  des  Blut- 
stromes reichlich  Gelegenheit.  Nach  den  außerordentUch  zahheichen  Unter- 
suchungen, welche  am  Blute  von  Herzkranken  angestellt  worden  sind,  sollte 
man  glauben,  daß  wir  eine  hinreichende  Zahl  von  Einzeltatsachen  kennen,  um 
die  Gesetze  der  mit  den  Schwankungen  der  Geschwindigkeit  des  Blutstromes 
zusammenhängenden  Blutverändenmgen  entziffern  zu  können.  Doch  sind  wir 
noch  nicht  so  weit,  und  zwischen  den  einzelnen  Tatsachen  fehlt  noch  oft  jeder 
deutliche  Zusammenhang.  Bei  der  Klarlegung  dieses  Zusammenhanges  haben 
sich  physikalisch-chemische  Untei^suchungen  als  recht  fi-uchtbar  erwiesen,  wie 
ich  in  den  folgenden  Al)schnitten  dieses  Buches  beweisen  zu  können  hoffe. 

I.  Physikalisch-chemische  Untersuchnngen  liber  das  Blut  bei 
insnffizienter  UerztStigkeit. 

a.    Molekulare  Konzentration  des   Blutes    bei   Herzkrankheiten. 

Bevor  wir  auf  die  Befunde  bei  Herzki*anken  eingehen,  muß  festgestellt 
werden,  innerhalb  welcher  (xrenzen  der  Blutgefrieipunkt  bei  gesunden  Menschen 
schwankt.  Nach  meinen  Erfahrungen  und  denjenigen  meiner  Schüler  l)eträgt 
6  bei  dem  Gesunden  meistens  0,5ö®,  oft  0,55^,  etw^as  seltener  0,57®  imd  ganz 
ausnahmsweise  0,58®.  Diese  Werfe  wurden  am  Blute,  nach  der  Einw^irkung 
eines  Sauerstoffstromes,  mit  dem  Apparate  von  Beckmann  erhalten. 
T'nsere  Methodik  habe  ich    in    meiner  Arbeit   „Die   wissenschaftlichen  Grund- 
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lagen  ihr  Kiynskopie  in  iJirer  kliniHclien  Anweutlung^*,  Motlerne  ÄizteliihUotlipk, 
H»  r,  IieKehrielmn.  Die  von  anderen  Autort^n  angegebenen  Grenzen  des  nor- 
malen Blntgefiierpnnktesi  sind  die  folgenden: 


Brandenburg*)  0,56—0,58*  Viola*") 


Landau*) 
Engelmann'*) 
Rosemann*) 
Pace*) 
Kümmel") 
Runipel") 
H.  Strciuli^) 
Schön  born") 


0.55—0,58'' 
0,55—0,58*» 
0.55-0,58^ 
0^52—0^58'» 
0,55—0,58* 
0,53^0,58« 
0,53—0.57" 
0,55-0,57" 


Colin^M 


0,54—0,59*^ 
0,51— 0,56<* 


Scboute*'^   L  0,56—0,58*  (einmal  0^50^ 

TT,  0,58—0,60* 

in.  0,58—0,60* 

Kock*"*)         L  0,52— 0,59<* 

IL  0,54—0,59* 

^      111.  0,53— 0.59** 


Die  Untern udiun^'Hpersmien  der  eisten  (.Tinippe  in  Sclioutes  und  Kock^ 
Versucben  waren  dui^rb  eine  konstante  Diät  \'orbereitet,  die  der  zweiten  wurden 
ohne  Vorbereitung  nliehtern.  und  die  der  dritten  nach  einer  reichlichen  Mahl- 
zeit nntetsucbt 

Äu?^  den  ange^fübrten  Zahlenangaben,  die  nur  einen  Bnichteil  der  in  der 
Literatur  niedergelegten  Angaben  umfaBen,^  muß  gefolgert  werden^  daO  bei  der 
gewöhnlieben,  nicbt  ganz  übereinetiminenden  kliniHcben  ^lethodik  der  Kiyoskopie 
von  verschiedenen  Beohacbtem  hei  Gesunden  Blutgefrieipunkte  süwiscben  0,51 
und  0,60*  erhalten  werden  können,  w^imit  aber  keinej^wegw  gesagt  werden  soll, 
ihiß  der  o^motincbe  Druck  des  Blutes  auch  wirklicli  zwiacheu  den  entsprechend 
weiten  Grenzen  gehwankt 

Die  zienilieb  auseinandergehenden  Kesidtate  vei^chiedener  Autoren  Bcliei- 
nen  mir  um  m  autiallender  zu  sein,  da  wir  an  imserer  Klinik  in  merkwüi'dig 
gleich  uüißi  gen  Resultaten  gelangen.  Um  die^e  Gleichniäliigkeit  zu  demonKtrieren+ 
will  ich  29  neuere  Fälle  antuhren,  welclie  von  Kövesi,  Suranyi  und  Engel 
unterEUcht  worden  sind.  Die  Patienten  waren  in  keiner  Weise  vorbereitet  und 
waren  alle  nierengesimd. 

Tabeß  dorsalis 

Tumor  cerebri 

Neurasthenie 

Syringomyelie 

f^itarrbuH  bronclu 

Neiirastlienie 

Nenrawthenie 

Nenrastbenie 

Tumor  cerebri 

InHuen  za-Recon  vuh 

Vitinui  Cord,  comp 

Tjqihns  geheilt 

Neurasthenie 

Svi'ingomvelie 


0,57* 
0,57* 
0,57* 
0,57* 
0,57* 
0^57* 
0jO6* 
0,56* 
0,57* 
0,56" 
0,56* 
0,56* 
0,56* 
0,57* 


Carcinoma  lab.  sup. 
Carcinoma  nianmiHe 
Ulcus  rodens 
Carcinoma  uteri 
C^ircinoma  veutriculi 
Neop  1  jisni  a  ple  i  ira  e 
Carcinoma  lab.  inf. 
C-arciuoma  uteri 
Carcinoma 
Cnrcinoma 
(.*aiT.  uteri 
Carc*  ventn 


uteri 

uteri 

sehr  kHchektisch 

sehr  kacbektisch 


(/arCp  nianmiae  sehr  kacbekt. 


0,56^ 
0,56* 
0,56* 
0,57* 
0,55* 
0,56* 
0,56* 
0,57* 
0,67* 
0,55* 
0,54* 
0,53* 
0,53* 


0  Zeitachr.  f.  klln.  Med.,  Bd.  45,  1902,  S.  157.  —  •)  Deotaehei  Ärch.  f.  khn.  Med., 
ßd.  78,  1903,  S.  458.  —  »)  Mut  aus  d.  Grenzgeb,  d.  Med.  u.  Chir.,  Bd,  12,  1903,  Nr.  B.  — 
*)  Deutsche  m^d.  Wofhenm-hr, ,  1004,  17.  März*  —  *)  Crioscopifl  clinica,  Napoli,  V903.  — 
'>)  Beitr.  z.  klin.  i'hir.,  Bd.  B7,  1Ö03.  S.  788.  ^  ')  Arch.  f.  kbii.  Chir.,  Bd.  72,  H.  1,  1904  u- 
Bd.  76,  H.  3,  —  *)  Moiierrie  Ärztebibliothek,  1904,  H.  4—5.  -^  »)  Zit  Tlu  Cohn.  —  J«)  Zit. 
Hamburger,  l  c.  —  ")  Mitt  uua  d.  Greüü^^ek  d.  Med.  u.  Oiir.,  Bd.  15,  1905,  S.  27.  — 
*»)  Zit.  bei  Kock.  —  »*)  Areh.  f.  klin.  Cliir,,  Bd.  78,  1905,  H.  8, 
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Gleicli  am  Anfang  meiner  kiToskopiscben  Untersuclmngeu  habe  ich  die 
Tatsaclie  festgestellt,  daß  d  bei  Herzki-anken  von  den  pbysiologisclien  Grenzen 
bedeutend  abweichen  kann,  femer,  daß  che  beobachteten  Abweichimgen  Kom- 
pensationsstörungen  begleiten  und  dem  Sinne  nach  einer  Zunahme  der  moleku- 
laren Konzentration  des  Blutes  entsprechen.^)  Als  Beispiele  sollen  folgende 
Fälle  dienen: 


Ins.  valv.  bic.  sten 

.  ost. 

ven.  sin. 

0,65»  K< 

jranyi*) 

Ins.  valv.  aortae 

0,63»  M 

oritz') 

Ins.  valv.  bic. 

0,67» 

)! 

Vit. 

cord. 

0,63» 

n 

Ins.  valv.  aortae 

0,59» 

7J 

V 

0,585»B( 

jusquet») 

Deg.  musc.  cord. 

0,61» 

?' 

» 

?J 

0,57»  Li 

iindau') 

Vit.  cord.  cong. 

0,69» 

» 

7? 

0,67» 

)? 

Ins.  valv.  bic.  exs. 

pleiu". 

0,68» 

7J 

?y 

JJ 

0,58» 

•* 

Emphysema  pulm. 

,decomi] 

1.0,65»  K 

oväcs*) 

r? 

V 

0,60» 

„ 

??                      V 

r? 

0,75» 

«j 

jj 

„ 

0,64» 

j) 

Ins.  valv.  bic. 

l,099»M.Senator 

*); 

V 

0,65» 

•) 

Ins.  valv.  aortae 

0,636» 

» 

>? 

?r 

0,71» 

r) 

.         „  0,75«         „ 

Loeper®)  hat  bei  23  Herzki-anken  26  Bestimmungen  ausgeführt  imd  fand: 
1  mal  0,54,  1  mal  0,55,  2  mal  0,56,  7  mal  0,57,  4  mal  0,58,  2  mal  0,59, 
4  mal  0,60,  3  mal  0,62,  1  mal  0,61  und  1  mal  0,64. 

b.     Brechungskoeffizient    des    Blutserums    ])ei    Herzkrankheiten. 

Nach  Reiß**)  vaiiiert  der  Breclumgskoeffizient  B  des  Blutserums  gesunder 
Menschen  zwischen  1,3487  und  1,3517.  Die  \on  Strauß  und  Cliajes^«)  an- 
gegebenen Grenzwerte  sind  1,3480  und  1,3510.  Unter  meiner  Leitimg  l)estimmten 
Engel")  R  bei  22  gesunden  Menschen  und]  erhielt  Wei-te  zwischen]  1,3487 
und  1,3522.  Bei  zwölf  Herzkianken  im  Stadiimi  der  Kompensation  fand 
Engel  für  R  noimale  Wei-te.  Bei  zwölf  Herzkianken  dagegen,  deren  Kompen- 
sation mehr  oder  weniger  gestört  war,  war  R  meistens  mäßig  erniedrigt  und 
blieb  zwischen  1,3450  und  1,3506.  Zu  ähnlichen  Resultaten  gelangte  auch 
.Strauß. 

In  Fällen,  in  welchen  R  während  der  Veränderungen  einer  Ix^stehenden 
Wassersucht  verfolgt  wurde,  konnte  zwischen  R  und  den  Schwankungen  der 
Dimese  meistens  ein  Zusammenhang  erkamit  werden.  Während  der  Abnahme 
der  Diurese  wurde  R  kleiner  und  umgekehrt.  In  einem  Falle  stieg  z.  B.  die 
Diurese  allmählich  von  500  auf  3500  ccm.  Gleichzeitig  veränderte  sich  R  wie 
folgt:  1,  3460  —1,3468  —1,3464  —1,3472  —1,3476  —1,3480  —1,3484, 

Nach  Reiß  wird  R  besonders  von  dem  Eiweißgehalte  des  Blutserums  be- 
stimmt. I^Iq  Eiweiß  erhöht  R  um  etwa  0,0017.  Aus  dem  Zusammenhange  von 
R  und  dem  Eiweißgehalte  des  Serums  folgt,  daß  die  Abnalmie  von  R  während 
der  Dekompensati(m  und  ein  nonnales  R  bei  kompensierten  Herzfehlern  nichts 

*)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  33—34,  1897—1898.  —  *)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd  34, 
1898.  —  »)  Berl.  klin.  Wochenschr.,  1902,  Nr.  16.  —  *)  Deutsche  med.  WochenscLr. ,  1901, 
Nr.  3.  —  «)  St.  Petersburger  med.  AVoclienschr. ,  1900,  Nr.  22—23.  —  «)  These,  1899.  — 
')  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  78,  S.  458,  1903.  —  *)  Mecanisme  regulateui-  de  la 
composition  du  sang.  Paris,  1903.  —  «»)  Archiv  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  Bd.  51,  S.  15,  1904. 
—  10)  Zeitschr.  f.  khn.  Med.,  Bd.  62,  S.  636,  1904.  —  »^  Orvosi  Hetilap,  1905,  Xo.  24  und 
Magyar  orvosi  Archivum  VII,  S.  119  u.  342,  1906. 
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weiter  als  eine  BeBtiUiguiig  der  vod  HiuniiierKchlagj  Orawitz^)  usw,  tostj^p- 
f^tellten  Tatsaclu*  hedeuteiij  daß  derTiackeügelitilt  und  der  Ei wrißgeluilt  de«  Serums 
während  der  Koinpensatitm  ncmiial  sind  imd  mit  der  DekoDipeni^atitm  jibnehuien. 
Die  Anivondiirif^  des  Ali  besehen  Rofraktoniet(*rs  Imt  über  die  anderen  iLethoden^ 
die  zttr  Ermitthmg  dieser  Tatsiicben  lüliren,  den  nickt  zu  nnterscliätzendeii 
Yml^^il,  daB  me  iinfiiTst  schnell  und  einfach  anszninhren  ist,  irad  ilaß  zu  ihrer 
Ausfiihiiing  ein  einziger  Tmpfen  Blut  genügt.  Sie  setzt  uns  also  in  den  Stand, 
die  Veräüderimgen  <U*h  Gehaltes  de«  Sernms  an  großen  Molekülen  mit  llir 
kliniöche  Zwecke  aiisreicheuder  Genauigkeit  tägUch  zu  vei'fplgen, 

Aiü^  den  Ergebnissen  d**r  Krynsknpit^  nnd  der  Kefraktometiie  folgt,  daß 
die  Ktmzentration  des  Bhttserunis  an  gelösten  Molekülen  im  alJ- 
gemeinen  in  Zusammenliang  mit  einer  Insuffizienz  der  Zirkulation 
Äunimmty  während  neine  Konzentration  an  großen  ürganiHcben  Mole- 
küleUf  vor  allen  andern  an  Eiweiß  sinkt 

L\    Kochsakgehalt  des  Serums  bei  Herzkrankheiten, 

Seit  den  Untersuchungen  von  Hamburger  int  der  Einfluß  des  Lnl'tzutrittes 
wälir^^nd  des  Defilninierens  tles  Bhitea  auf  die  Verteilung  seiner  Bestandteile 
»wiselien  Körperchen  und  Serum  bekannt*  Da  dieser  Einfluß  besonders  in  den 
älteren  Arbeiten  nicht  heriicksichtigt  wurde,  ist  die  Zaiil  der  verläßlichen  An- 
gaben  nlu-r  den  Koelisiilzgebalt  des  Sf^runis  bei  Gesunden  und  Kranken  eine 
recht  geringe,  \achdeui  ich  die  Zunalime  der  molekidarrn  Kouzf^utratinn  des 
Seniniy  bei  Zirkulationsstörungen  festgestellt  hatt^,  trachtete  ich  zu  ennitteln 
iib  diese  Zunahn»e  mit  einer  Yeränderuiig  des  C1-GehalteH  einliergebt  Zu 
diesem  Zwecke  stellte  ich  mir  Serum  einfach  ihuxh  Zcntrifugieren  des  Blutes 
unter  Luftabschluß  her.  Dann  wurde  dem  Serum  die  entsprechende  Menge  von 
salpetei^aurt^m  Silber,  übejscbÜHsigjn^  Salpetersiiiu'e  und  der  kocli enden  JOseliun^ 
Kristalle  vun  libermangMusimrem  Kidi  zugesetzt,  bis  di^  Lösung  gnnz  klar  und 
der  Niederschlag  schneeweiß   ^nn'de'^).     Dann  folgte  Titriennig  nach  VolhariL 

Bei  8  H<'izkranken  betrug  der  so  enuittelte  Kocbsnlzgebalt  des  Senuns 
0,44— 0,59  ^/„,  wjir  atsr>  auttillend  gering»  In  vier  Fallen  konnte  ungefähres 
Wassergleichgewiclit  angenommen  werden.  In  diesen  war  der  Kochsalzgelialt  0,53 
bis  OjOö — ü,5t> — 0,68**/p*  In  den  vier  übrigen  Fallen  fiel  die  Bhit Untersuchung  auf 
die  ersten  Tage  der  eifolgieichen  Behandlung  der  Ijestebcndm  Wassersucht. 
Am  ersten  Tage  einer  Digitalis  Wirkung  hefiug  der  Koch  Salzgehalt  des  Seninis 
0,58 '7ü*  Aju  zweiten  in  einem  anderen  Falle  0,59"/^,  Wiüirend  einer  spuntau 
aufgetri^teneu  Zunahme  der  Diurese  t^auk  KaCl  auf  0*47  "/q^  mid  am  zweiten 
Tage  einer  Diuretindiurese  sogar  auf  0,44 "/j^. 

Die  Zalil  meiner  Fälle  ist  zu  gering,  um  einen  verhLßliehen  Schluß  zu  ge* 
statteUj  doch  scheinen  die  erhaltenen  Werte  <lafiir  zu  spi-ecbeUj  daß  die  Koch- 
sakkonzentration  des  Serums  bei  insufrizient(*r  Zirkulation  abnimmt,  daß  also 
die  ZunaJime  dt-r  mrdekidaren  Konzentration  den  Achloriden  zuzuschreiben  ist* 
Zu  ühnlicben  Resultaten  gehuigte  Landau*),  In  5  hierhergehörenden  Fällen 
war  fler  Koch  Salzgehalt  des  Sermus  0.437  -  -  0,526  7o-  Diesen  Befunden  wider- 
sprechen jedoch  Beobachtungen  von  Loeper*).  in  seinen  13  Fällen  schwankte 
der  Koehsalzgebalt  des  Senmis  zwischen  0,62  und  0,85  ^/^j!  Ob  er  bei  seinen 
Ünter«uehungen    die    Einwirkung    des    Luftzutritteg   beim    Defibrinieren   ausge- 

1)  BtnitaclieB  Ar.^lj.  f,  klin.  IVfeth,  Bd.  54,  S,  588,  IBOö.  —  ^)  Zeitschn  f,  kÜD.  Med.» 
ßd,  SS,  1897.  —  ')  Deutselipa  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  78,  S.  47S,    1903.  —  *)  l  t^^  P*  10. 
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schlössen  hat,  kann  aus  seinen  kurzen  Angaben  nicht  erkannt  werden.  Da 
Tjoeper  sich  besonders  mit  den  Folgen  gesteigerter  Salzzufulir  bei  Herzkranken 
befaßte,  scheint  auch  die  Möglichkeit  vorzuliegen,  daß  seine  Versuchspersonen 
l)e8onders  stark  an  Kochsalzretention  gelitten  haban. 

d.     Viskosität  des  Blutes  bei  Herzkrankheiten. 

Die  bedeutsamen  Untersuchungen  von  Hürthle^)  haben  zum  erstenmal 
die  schwierige  Aufgabe  der  Messung  der  Viskosität  des  zirkulierenden  Blutes 
gelöste  Hürthle  öffnete  die  Karotiden  seiner  Vei-suchstiere.  Mit  der  einen 
wurde  ein  Manometer,  mit  der  anderen  eine  Kai)illare  verbunden,  deren  Dimen- 
sionen bekannt  waren.  Aus  der  durch  die  Kapillare  geflossenen  Blutmenge,  aus 
der  Zeit  und  aus  dem  Blutdruck  konnte  dann  die  innere  Reibung  des  unge- 
ronnenen Blutes  berechnet  werden.  Aus  den  nach  dieser  Methodik  ausgeführten 
Versuchen  von  Hürthle  und  Burton-Opitz  stellten  sich  verschiedene  hoch- 
AN-ichtige  Tatsachen  heraus.  Sie  fanden,  daß  die  innere  Reibung  des  Hundeblutes 
etwa  4 — 5mal  größer  ist  als  die  des  Wassers,  daß  die  innere  Reibung  des  defi- 
l)rinierten  Blutes  geringer,  die  des  Oxahitblutes  dagegen  giößer  ist  als  die  des 
unveränderten  usw.  DaJier  können  die  Ergebnisse,  welche  am  defibrinierten  oder 
am  Oxalatblute  erhalten  worden  sind,  nicht  als  solche  betrachtet  werden,  welche 
uns  über  die  Viskosität  des  zirkulierenden  Blutes  untenichten  können. 

So  wichtig  auch  die  durch  Hürthles  Methodik  eröffneten  Einblicke  sein 
mögen,  konnten  sie  klinisch  nicht  weiter  ver^'ei'tet  werden,  bis  Hirsch  und 
Beck*)  nicht  eine  weitgehende  Vereinfachung  der  Methode  erreichten,  welche 
die  Bestimmung  der  Viskosität  in  einer  geringen  aus  einer  kleinen  Vene  ge- 
wonnenen Blutmenge  ermiiglichte.  Ihnen  folgte  eine  Reihe  von  Forschem  deren 
Bemühungen  die  Messung  der  Viskosität  des  ungeronnenen  Bhites  zu  einer 
auch  klinisch  leicht  lösbaren  Aufga])e  gestalteten.  Die  verschiedenen  diesem 
Zwecke  dienenden  ifethoden  siiul  in  einem  anderen  A])schnitte  dieses  Buches 
lieschrieben*). 

Die  Viskosität  des  Bhites  gesunder  Menschen  war: 

in  19  Fällen  von  Hirsch  und  Beck  4,50—5,89 

in  27  Fällen  von  Bence*)  4,37—6,80 

in  29  Fällen  von  Determann'*)  4,05 — 5,54 

in  3  Fällen  von  Rotky«)  5,02—5,52 

und  schwankte   auch   ])ei   dersel})en  Person   zwischen   ziemlich    weiten   Grenzen. 

So   war  die  Viskosität   des  Blutes   einer  Versuchsperson  von  Bence')   einmal 

4,37,  ein  andermal  5,50.  Bei  anderen  Personen  das  eine  Mal  5,70,  das  andere 

Mal  f),80,  Frieder  bei  anderen  Pers(men  5,80  und  6,03,  5,87  und  5,90,  4,52  und 

4,98,  4,93  und  6,06,  5,90  und  6,40,  4,65  und  5,78,  5,57  imd  6,06. 

Nach  Determann  ist  die  Viskosität  des  Blutes  l)eim  Manne  etwas  größer 
als  ])eim  Weibe,  im  nüchternen  Zustand  etwas  größer  als  am  Nachmittag,  nach 
schwererer  Mu8kelarl)eit  größer  als  wiUirend  der  Ruhe  usw. 

Bei  4  Herzki-anken  bestimmte  Bence  die  relative  Viskosität  des  Blutes 
12  mal.     Sie  l)etrug: 


»)  Pflügers  Arch.,  Bd.  82,  S.  415,  1900.  —  «)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  69, 
S.  503,  1901  und  Münch.  med.  Wochenschr. ,  1900,  Nr.  49.  —  »)  S.  Bd.  II,  1.  Abschnitt. 
—  *)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  58,  S.  204,  1906.  —  »)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  59,  S.  288, 
1906.  —  •)  Zeitschr.  f.  Heilkunde,  1907,  H.  II.  —  ')  Deutsche  med.  AVochenschr.,  1905, 
Xr.  16  u.  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  1.  c. 


m 


rhyBikalUelni  Oiemie  utid  pRtlitiloijne, 


au  eineiji  taudeni  Tage  6jÜ5 

Ins.  valv*  bic.  sten.  qhL  ven»  siiu  5,70 
an  einem  {indorn  Tiige  5,40 

Ins.  valv.  bic,  (lt*g»  iiiusr.  voiiL     8,10 
nach  der  Bessenui^  6j48 

Enipliyseiua  pulm.  insufll  cord.  B^2Q  —7,  80  —6,  07  — ti,  U3  —7,  0  2—5,  62. 
Die  Viökositat  det^  Blutus  einoH  an  Polycythäniie  mit  Milsn-ergröliernng 
leidenden  Kranken  wurde  im  Laufe  nielirerer  Jahre  sehr  oft  bestiunut  nud 
8eb wankte  zwischen  14^4  und  2Zßl  Tn  einem  zweiten  Falle  von  Bence  war 
die  Viskosität  immer  über  14,  Bei  drei  ^lu  f  ■yanoete  leidenden  Patienten  von 
Rütky  schwankte  die  BlutviiskoBitat  zwis^chen  4^48  und  16,93<  An  dieser  Stelle 
Hmen  aucli  die  Vei-sucbe  von  Deterniunn  angefülirt,  aus  welchen  die  wichtige 
Tatsache  lieiTor*^eljt,  daB  die  Viskosität  des  Bhites  bei  lobiler  St^muug  erheb- 
lich xuniiimit,  Tn  einem  Falle  war  z,  B,  die  Viskosität  vor  der  Stauung  4,63 
und  nach  intensiver  Stauung  8,83. 


Die  Kn'uskoiiie,  die  Ketniktonjetiie  und  die  Bestinnuung  der  Viskosität 
des  Blutes  bei  Herzki-auklieiteu  haben  bis  jetzt  folgende  Tatsachen  ergeljen: 

1.  Im  Stadium  der  Kompensation  verhalt  sich  das  Bhit  in  bezug 
auf  die  untersuchten  Eigenschaften  wie  bei  dem  gesunden  Menschen, 

2.  Bei  geBtörterKompensation  wind  oft  vielseitige  Veränderungen 
sin  erkennen: 

a)  Der  Kefraktiunnkoeffizient  dets  Serums  niuinit   ab, 

b)  Die  molekulare  Konzentration  des  Serums  nimmt  zu, 

c)  Der  Chlorgehalt  des  Sernrns  scheint  ab2unehmen(?). 

d)  Die  Viskosität  dee  Blutes  nimmt  zu* 

Wie  sind  mm  die^ie  Verändenuigeu  zu  deuteln  und  waa  fiii"  eine  kliuisclie 
Bedeutung  ist  denselben  bei  der  Dekonipensation  zuzuschreiben?  Um  zu  einer 
Lösung  dieser  Fragen  zu  gelangen,  inuH  auf  Versuche  hingewiesen  werden,  weicht», 
am  defibrinierten  Blute  angewtelltj  die  Abfiangi^keit  gewisser  Eigenschaften 
des  Blutes  von  dessen  Gasgehalt  eniiescn  haben»  An  dieser  Stelle  wollen 
wir  ims  nur  auf  einzelne  aus  unserem  sjiezi eilen  fJesicIitspinikte  l>esondei^s  mvh- 
tige  TatsaL-beu  beschränkeu  ninl  verweisen  im  übrigen  auf  den  L  Bantl  dieses 
Werkes,  in  welchem  die  physikalische  fliemie  des  Blutes  ausfiilirlich  bearbeitet 
worden  ist  (S.  265—21*5). 


IL  »IrkuDs:  der  Blut^asc  auf  die  pbysikalisch-chemlsehen  Eigen* 

seiiafteu  dci^  Blutes. 

1,  Ich  habe  die  seit  meinen  Biildikationeu  oft  bestätigte  Tatsache  erkannt, 
daß  die  molekulare  Konzentration  des  Blutserums  mit  steigendem 
Kohlensäuregehalt  des  Blutes  zunimmt^).  Weiter  habe  ichmit  J,  Kövacs^) 
feststellen  können,  daß  ilie  erhöhte  molekulare  Konzentration  des  Serums  eines 
tui  Kohlensäiu'e  reichen  Blutes  ^vieder  herabgesets^t  werden  kann»  wenn  die 
Kohlensäure  diuTli  ein  anderes  ihm  verdrängt  \\ird^  sowie  daß  in  lüeser  Be- 
ziehung SaneMofl'  wirksamer  ak  Wassei^tofi' ist»    A,  Ijoewy^}  hat  die  seheinbar 


1)  Zeitacbr.  1;  kün.  Med,,  Bd,  33,  8,  42,  1898, 
Ifl,  —  'J  Ebenda,  1003,  Nr.  2. 


»)  Berl,  kUii.  Woehenschr.,  1902,  Nr. 
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spezifische  Wirkung  des  Sauerstoflfes  durdi  exaktere  Vei^suclie,  sowie  durch  Her- 
anziehung anderer  Gase  sicherer  begründet. 

2.  Bei  steigendem  Kohlensäuregehalt  wandern  Ohlorionen  aus 
dem  Serum  in  die  Blutkörperclien,  bei  sinkendem  dagegen  in  entgegen- 
gesetzter Richtung.  (S.  Literatui*  bei  Oker-BIom.  dieses  Handbuch,  Bd.  I, 
S.  286  u.  tr.) 

3.  Bei  steigendem  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  nimmt  der  Be- 
fraktionskoeffizient  des  Serums  zu,  bei  sinkendem  dagegen  ab.  (A.  v.  Ko- 
ränyi  und  Bence.^) 

4.  Das  Volum  der  Blutkörperchen  steigt  und  fällt  mit  dem 
Kohlensäuregehalte  des  Blutes,    (v.  Limbeck  u.  a.^) 

5.  Die  Zunahme  des  Refraktionskoeffizienten  des  Senims  bei  zunehmendem 
Kohlensäuregehalte  des  Blutes  ist  bedeutend  größer,  als  der  Wassenei-schiebung 
entsprechen  würde,  welche  das  Volum  der  Blutköiperchen  auf  Kosten  des 
Serum  volums  vergrößeil  (A.  v.  Kor  an  vi  und  Bence^.  Daraus  folgt,  daß  die 
Blutkörperchen  dem  Sei-um  Wasser  entziehen,  gleichzeitig  aber  auch  ge- 
löste St(*ffe  abgeben,  wenn  der  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  steigt. 

6.  Die  konigiei-te  Ijeitfiiliigkeit  (die  KoiTektion  bezieht  sich  auf  die  hem- 
mende Wirkimg  der  Nichtelektrolyte)  bleibt  trotz  den  Verändei-ungen  des 
Kohlensäuregehaltes  des  Blutes  im  Senim  nahezu  imverändeii  (v.  Koränyi  imd 
Bence).  Folglich  sind  diejenigen  Stofle,  welche  bei  steigendem  Kohlensäure- 
gehalt von  den  Blutkörperchen  abgegeben  werden,  überwiegend  Nichtelektrolyte. 

7.  Kohlensäure  steigert  die  Viskosität  des  Blutes  (Haro*),Ewald^). 
Ich  habe  gefunden,  daß  die  Viskosität  des  defibrinierten  CO^-Blutes  nach  der 
Austreibung  der  Kohlensäure  wieder  sinkt.  Nach  Bence  ^)  wirkt  ein  Sauerstoff- 
strom auch  in  dieser  Beziehung  stärker  als  z.  B.  ein  Wasserstoffstrom. 

8.  Wird  die  Kohlensäure  durch  Serum,  und  nicht  durch  Bhit  geleitet,  so 
bleibt  dessen  Viskosität  innerhalb  der  Fehlergi'enzen  unverändert. 

9.  Wird  Kohlensäure  durch  Blut  geleitet,  so  nimmt  dessen  Viskosität  zu, 
während  diejenige  des  nach  der  Kohlensäuredurchströnmng  abzentrifugierten 
Serums  unverändert  l)leibt  (Bence).  Folglich  sind  die  Blutköiperchen  für  die 
Schwankungen  der  Viskosität  des  Gesamtl)lutes  maßgebend.  Um  diese  Wirkimg 
der  Blutköiperchen  näher  erkennen  zu  können,  stellte  ich  mit  Ben ce^  folgende 
Versuche  an^:  a)  Durch  verschiedene  Verdünnungen  mit  dem  eigenen  Serum 
^^'urden  aus  demselben  Blute  mehrere  Poi-tionen  hergestellt,  deren  Gehalt  an 
Blutkörperchen  verschieden  war.  Wir  bestimmten  das  Blutköi'[)erchenvolum 
durch  die  Leitfiihigkeitsmethode  und  zählten  die  Blutzellenzjdil  jeder  Portion. 
Nachdem  wir  uns  auf  diese  Weise  ü])erzeugt  hatten,  daß  das  gesamte  Blut- 
körperchenvolum  der  Blutzellenzahl  proportional  war,  daß  also  das  Volum  jedes 
einzelnen  Blutkörperchens  gleich  war,  bestimmten  wir  die  Viskosität  der  ver- 
schiedenen Blutproben  und  konnten  die  von  anderen  gefundene  Tatsache  ])e- 
stätigen,  daß  die  Viskosität  mit  zunehmender  Blutzellenzahl  und  mit  entsprechend 
zunehmendem  Blutzellenvolum  steigt,  b)  Verschiedene  Portionen  desselben  Blutes, 
welche  diesell)e  Anzahl  von  Blutzellen  entldelten,  wurden  verschieden  voll- 
kommen mit  Kohlensäure  gesättigt.    Trotz  derselben  Blutzellenzahl  war  das  Ge- 


»)  Ptiügers  Arcb.,  Bd.  110,  S.  524,  1905.  —  «)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  Bd.  53, 
S.  309,  1904.  —  »)  1.  c.  —  *)  Zit,  bei  Beck  u.  Hirsch  1.  c.  —  «)  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol., 
1877,  S.  209.  —  ö)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  68,  H.  3—4,  1906.  —  ')  1.  c.  —  »)  Pflügers 
Arch.,  Bd.  110,  S.  524  u.  ff.,  1905. 
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Ramtvnliini  äev  B]iUkoT|»prrhen  veri^t^liieflen^  je  naclidem  dif  eiuzdiien  Poiiionen 
mehr  oder  ijvenf^er  Kohieosiiiii'e  enthielten.  Bei  der  Unteri^ucbung  diaaer  Blut- 
proben ergab  nk-h,  dalJ  l*ei  ^rleidibleibeiKler  Zeilenzahl,  jedoch  vei^chiedenem 
Zellen vnluiUj  die  Visküsitilt  des  Bluten  mit  zimehuiendom  Zellen vol um  wiu'bnt- 
c)  In  einer  dritten  Verf^uchBreihe  haben  wir  die  Viskositüt  solcher  BIut|)n>hen 
verglichen,  die  vefBchiedene  KolilenHiluremengen  enthielten  und  deren  Gesamt- 
blutzelleuvrilum  dennoeli  dasselbe  war.  Da  die  einzelnen  Blutkrirperfhen  ihr 
Vohmi  je  nach  der  Kohleusäurekijuscentnvtiou  verändern,  mulite  die  Blutzellen- 
zahl  dieser  verscbicdeneu  Blutproben  uin  so  geringer  nein,  je  mehr  ihr  Kohlensaure- 
j^efaalt  /.unabnu  Es  stellte  sich  nun  heraus,  daB  die  Viskositlit  dicBer  Blutpartionen 
um  Bo  f^^eringer  war,  je  reicher  Hie  au  Blutköiperchen  waren.  Diesf*  drei  Yer- 
suchsreihen  beweisen,  daß  für  die  Viskosität  des  Blutes  weder  das  (Tesamtvoliim 
der  Blutköiperchen  nilein,  noch  deien  Zahl  maligebend  sei,  dsi  die  Viskost  tat 
sowohl  bei  deniRelben  (.Tesanits'fdnm,  wie  l>ei  derselben  Zellen/ahl  vei*scbieden 
«ein  kann,  und  daB  die  Zundime  des  (xesamtvolums  um  s<i  erheblicher  die  Vis- 
koBität  vergrößert,  je  weniger  diese  Zunahme  din\"h  eine  Veniieln'ung  der  Blut* 
köqjerebeii.  und  je  mehr  wie  tlurch  die  Yoluummahme  der  einzelnen  Blut- 
köiperchen  vei^ursacht  wird. 

Wie  irh  mit  Bence  bewiesen  babe,  ki  der  Satz,  daü  die  Viskosität  dti  Bhttee  bei 
abnebmeuilein  Kolileusäureo^ebaH  geringer  wird,  nur  sn  weit  ricbtig^  bis  iler  KohlensStir^gebBlt 
nicht  ein  MiniiiiuTu  errcirbt,  welches  allerdings  ao  tief  liegt,  dalJ  es  in  vivo  kaum  vorkruDmen 
dürfte.  Wird  die  Viskosität  des  Blntea  niiL-b  öuagiebiger  Behandlunj?  mit  Knblensiiiire  be- 
stiinmt  und  dann  die  Bestimmung  nacb  iler  DuTfldtitung  einea  Sauerstoffartromes  mederhölt^ 
fiö  beobacbten  wir  zunücbst  eine  Abnabnje,  weleher  dann  nach  auüerordentlieb  reichlit-lier 
Zuführunnf  von  Sauerstoff  eine,  wenn  uucli  nicht  große,  aber  doch  ausgespro ebene  iSunubme 
der  Yiskosität  folgt.  Nehmen  wir  mit  Hob  er*}  an,  da£E  die  ILoblendture  Wirkungen  eigentUeh 
clsTon  berrübrenj  daÜ  die  ursprüngHcb  anodisch  g-eladenen  Blutköq>erchcn  zuerst  durch  die 
H-Ionen  der  Kohlen&üure  entladen j  dann  aber  kathodiAeh  umgeladen  werden^  so  liegt  die 
Vermutung  nahe,  daü  die  Wirkung  der  Kohleiijüiure  «uf  die  Viskosität  des  Blutes  mittelbar 
mit  die!*er  Entladung  beÄÜglteh  Umladung  znsammenhÜngt.  Diese  Annabme  würde  die  Tat- 
sache eLofarh  erkliiren,  daU  die  Kurve  der  Viskosität  bei  abnehmendem  Kohle nsaiircgehalt 
durch  ein  Minimum  geht. 

Tür  die  |nithoh>gis^€he  Physiohigie  des  Kreishiuin  kniineti  die  in  diesem 
Absschiiitt  hesprodienrii  Tatwaehtm  nur  in  dem  Falle  Bedeutimg  beanöpiiichen, 
wenn  nachgewiefteii  werden  kann,  daß  die  Ktddeni^äure  imd  der  Sauerstoff  im 
ziikiilierendeii  Blute  dieselben  VeninderuDgen  henorriifeiu  wie  im  defÜHi- 
liierten.  Wir  verdanken  den  bedeiitsameii  UriteiHUehuni^en  vim  Hamburger^) 
die  ersten  und  wichtigsten  Tatsachen,  welche  die  Identität  des  Verhalteas  den 
dpfibrinierteii  and  den  lebendtm  Blutr*s  gi*geuülier  ^lv^\  Scbwaukiingen  der 
Konzentration  der  Blutf^ase  beweisen^  Hamburi^er  untersuehte  die  Konzen* 
tration,  hei  welcher  heginnenthn'  FarhHtoftkuHtiitt  eifolgt,  den  (fehalt  des  Senuu» 
an  festen  Bestandtidleu,  de&sen  ({ehalt  an  t.'blor^  Phtj^pliaten,  Ivaibonaten^ 
Zueker  untl  Fett^  das  (.Tesanitvfdum  und  den  DitrclimeBser  dtr  Blutkörperchen 
den  KarutiK-  und  des  JugnlaiiBldutes.  Er  kam  in  diesen  Üntersueliiuigen  u\ 
ilem  Besultate^  daB  da«  Jugulaiinblut  sich  in  bezug  auf  tlie  erwähnten  Eigen- 
schaften vtun  Karotinblute  genau  1^0  untei scheidet,  ine  ein  an  Koldensäui^e 
reichere«  detilrrimertets  Blut  von  einem  an  Kohlensäure  iiiiueren*  Daraus  zog 
er  den    volibereeJititjten  ESchluß*    dali    die  Kühlensjäm*e  ita  zirkulierenden  Blutß 


1)  rmigera  Ank,  Bd.  101,  S,  627,  1904  u.  Bd.  102,  S,  196,  1904, 
Brück  uuil  lonenlehi^e  in  der  Medbiu,  1902^  Bd.  I,  8.  ä6G, 
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genau  dieselben  Veränderungen  hervorrufe,  wie  im  dcfibrinierten.     Zu  demselben 
Schlüsse  fiihiien  meine  eigenen  Versuche,  sowie  diejenigen  von  Kovacs. 

Diese  beweisen,  daß  der  Gefiierpunkt  des  menschlichen  Venenblutes  nach 
der  Einwirkung  eines  SauerstoflFstromes  ganz  regelmäßig  ansteigt,  sich  also 
genau  wie  der  des  kohlensäurehaltigen  detibrinierten  Blutes  verhält  Zum  Nach- 
weis dieser  Erscheinung  ist  selbstvei-ständlich  sorgfältig  zu  vermeiden,  daß  das 
Venenblut  vor  der  Bestimmung  des  Gefriei-pimktes  etwas  von  seinem  Kohlen- 
8äuregehalt43  verliere.  Die  Ergebnisse  einiger  solcher  Versuche  mögen  das 
Gesagte  illustrieren. 

Gefriei-punkt  menschhchen  Venenblutes 
imverändert  nach  Og-Einwirkung  unverändeii  nach  Og-Einwirkimg 

0,58^  0,56<»  0,57^  0,56<» 

0,57^  0,56^  0,57<»  0,56« 

0,58«  0,57«  0,58«  0,57« 

0,58«  0,56«  0,58«  0,57« 

0,56«  0,55«  0,57«  0,56« 

Diesen  Befunden,  entspricht  die  von  Fano  und  Botazzi^)  imd  Pace^) 
gemachte  Beobachtimg,  daß  der  Gefrierjiunkt  des  Erstickungsblutes  außer- 
ordentlich erniedrigt  ist.  In  iliren  Versuchen  war  der  Gefrierpunkt  des  Blutes 
bei  Hunden  und  Kaninchen: 


Tor  der  Aspln'xie 

nach 

der  Asphj'xie 

0,611» 

0,630« 

0,624« 

0,645« 

0,566« 

0,620« 

0,565» 

0,605« 

0,555« 

0,675« 

Der  Annahme,  daß  die  abnoime  Erniedrigung  des  Blutgefrieipunktes  bei 
der  Asphyxie  der  Kohlensäure  zuzuschreiben  sei,  entspricht  die  Tatsache,  daß 
diese  Emiedrigimg  nach  Sauerstoffeinwirkimg  in  vitro  wesentlich  abnimmt.  So 
waren  in  Versuchen  von  Face:  d  vor  der  Asphyxie  0,565«,  nach  der  Asphyxie 
0,620«,  und  nach  der  Behandlung  des  asphyktischen  Blutes  mit  Sauerstoff  in 
vitro  0,605«.  In  einem  anderen  Falle  waren  die  entsprechenden  AVerte :  0,565, 
0,675  und  0,605.  Weim  aber  auch  die  molekulare  Konzentration  des  asphyk- 
tischen Blutes  dmdi  Sauerstoff  wesentlich  herabgesetzt  wird,  scheint  eine  voll- 
kommene Kückkehr  zur  Nonn  doch  nicht  zu  erfolgen.  Darin  muß  ein  aus- 
gesprochener I'nterschied  zwischen  dem  in  vitro  mit  Kohlensäure  gesättigten 
imd  dem  asphyktischen  Blute  erblickt  werden.  Vielleicht  sind  es  die  Gew^ebe, 
die  dem  zirkulierenden  Blute  Alkali  zur  Bindung  des  Kohlensäureüberschusses 
zuführen  imd  so  eine  Vergrößerung  der  molekularen  Konzentration  verursachen, 
welche  dann  in  vitro  durch  Sauerstoff  nicht  mehr  beseitigt  werden  kann. 

Nachdem  die  Volum-  und  Formveränderungen  der  Blutköq)erchen,  so\N'ie 
die  Verändei-ungen  der  molekularen  Konzentration  des  tlüssigen  Anteiles  des 
Blutes  usw.  nach  einer  Erhölumg  des  Kohlensäuregehaltes  dieselben  in  vivo  wie 
in  vitro  sind,  und  da  wir  mit  Becht  auf  einen  inneren  Zusanmienhang  zwischen 
den  physikalisch-chemischen  Verändenmgen  des  Blutes  schließen  können,  war 
daran  kaum  zu  zweifeln,  daß  die  Viskosität  des  kreisenden  Blutes  auf  Kohlen- 


*)  Arch.  ital.  de  Biologie,  t,  26,  p.  46,  1896.    —    *)  Ricerche  nella  Pressione  osinotica 
dei  liquidi  organici.    Napoh*,   1903. 
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erzeugten  jStaoung. 


nach  der  Stauimg 


säure  ebeii!>o  uusteigt^  wie  tlie  des  rletilniiiieii^n.  Die  Bereuhtigiiiig  dieser  Au- 
oalime  geht  klar  auj^  kliiii^ehen  Eiiahnmgen  Iiervor,  doeh  wurde  \aw  durch  tlirekte 
Yersiiche  erst  van  Deteriuann  erwiesen.  Er  bestiiuiüte  die  Viskositiit  des 
ineuschlichen  Yeneubhite^  und  wiederliolte  che  Bestuumuiig  nn^h  einer  künstlich 
Die  Viskosität  Letnig 
vor  der  Stiiuung 

5,16  6,34 

4,63  8,83 

4^70  5,18 

4,23  5,02 

4,25  4,32 

4^21}  4,54 

Vergleicheu  wir  nun  lüe  Veränderungen,  welche  ilie  hernek^^ichtigteu  phy^i- 
kaliscL-cheinischen  Eigensehat'ten  des  Bhites  liei  zuneliiuendeni  Kohlensäure- 
gdialt  erleiden,  init  di-njenigen  pathohigisfhen  Verändei  ungeu,  welche  hei  Zir- 
kulatiünsstöiiingen  [jeifbaehtct  worden  sind,  sü  ergilit  sich  folgendes: 

bei     vennehrtem  '  Bhitveränderuugen    hei  Stönmgeu    der 


Bhitveriindernngen 

Kuhlen  Säuregehalt : 

1.  Die  molekulare    Konzentration    des 
Serum»  nimmt  ku, 

2.  Der  Cldcirgehsdt  des  Seriuns  nimmt 
ab, 

3.  Die  ^^isktmität  des  Blutes  nimmt  zu. 

4.  Der   RefrakHonskoeffizient   des    Se- 
rums nimmt  zu* 


Zirkulation : 
L  Die  nuilekulare   Konzentration    des 
Senims  nimmt  zu. 

2.  Der  Chlorgehalt  des  Serums  sdieint 
abzunehmen. 

3.  Die  Vii^kosität  tlet;  Bluten  nimmt  üü, 

4.  Der    Refraktionskoeüfizient   dfs   Se* 
runjK  nimmt  ab. 


Die  auffallende  UhereinsHumning  zwischen  L  —3,  legt  den  Gedanken  nahe. 
dali  thesc  A'errLndcnmgeu  des  hingsamer  strömenden  Blutes  mit  der  Zunahme 
seines  Gehaltes  an  Kohlensaure  in  enger  Beziehung  stehen.  Nach  den  klini- 
ficlien  Et  fahrungen,  welche  besonders  an  unserei*  Klinik  gebammelt  worden  sind, 
liat  sich  jedoch  ergeben^  daÜ  dieser  Gedanke  nnr  einen  Teil  der  Wahrheit 
enthalt 


IIL  rrsaehee  der  physikalisch -chemlselicn  Verändernugeu  des  Blutes 
1)ei  berab^eaetzter  ZirkulatioüsgeBchwindigkolt, 

1,  Tm  St^iÖ Wechsel  zeifidleu  gi'oIJe  Moleküle  in  kleinere,  w^ährend  der 
entgegengesetzte  Vorgang  stark  in  dem  Hintergnmd  bleibt.  Die  Vennehrung 
der  gelüsten  Jlolekiile  in  den  GewebeUj  welche  ans  der  lüchtuiig  des  tierischen 
Stoffwechsels  folgt,  muß  die  molekulare  Konzentration  des  Blutes  um  so  stärker 
beeinflussen,  je  langs^uner  das  Blut  strömt,  je  geringer  daher  die  Bhitmenge  ist, 
welche  (Ue  Schlacken  des  Stoffwechsels  aufzunehmen  hat.  Unter  den  Produkten 
des  StothTechsels  kommt  in  dieser  Beziehung  der  Kohleusam'e  eine  besonders 
nichtige  Bedeutung  xu,  da  die  ehemische  Bindung  der  Kohlensäure  an  sich 
bchon  eine  Zuiudime  der  muleknlareu  Konzeutnition  herbei fiilnt,  die  noch  da- 
durch gesteigert  wird,  daß  die  Gew^ebe  diffusihles  Alkali  zur  Bindung  des 
Übericliu^f^es  dem  Blute  Hefem  (vgl  Loewy  uml  Zuntz^J,  Brau rlen bürg*). 


1302. 


»}  Prtügers  ArcU.,   BrU  58,   S.  511,    18!U,    —    ^)  Zeitechn  f.  klin.  Med,  Bd.  45,   S.  157, 
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Eine  weitere  Veranlassung  zur  Zunahme  der  molekularen  Konzentration 
des  Blutplasmas  bei  insuftizienter  Zirkulation  erwächst  aus  der  durch  die 
Stauung  herabgesetzten  Nierentütigkeit,  wenn  im  Stoflw'echsel  mehr  gelöste 
Moleküle  erzeugt  werden,  als  die  Nieren  herausbefördern  können.  Wie  sich 
(Ue  verschiedenen  Prozesse  an  der  Zimahme  der  molekularen  Konzentration 
des  Blutes  beteiligen,  kann  einfach  durch  die  Beobachtung  der  SauerstoÖ- 
wirkung  auf  da«s  Blut  ermittelt  werden.  Eine  einfach  durch  auspumpbare 
Kohlensäure  bedingte  Erhöhimg  des  osmotischen  Blutdruckes  läßt  sich  ja,  wie 
gezeigt  A\'urde,  durch  Austreibimg  der  Kohlensäure  beseitigen.  Daraus  folgt, 
daß  eine  Erhöhung  der  molekularen  Konzentration,  welche  dem 
Sauerstoffstrome  nicht  weicht,  von  etwas  anderem  als  von  aiispump- 
barer  Kohlensäure  herrührt.  Daß  die  abnorme  Erniedrigung  der  Gefrier- 
punkte des  Blutes  bei  Herzkianken  zum  gi-oßen  Teile  der  Kohlensäure  zuzu- 
schreiben ist,  geht  aus  Untersuchungen  von  Kovdcs^)  hervor: 


Diagnose 

d  vor  0.^ 

d  nach  Oj 

Differenz 

Bicusp.  Tnsuff. 

0,62» 

0,56» 

0,06» 

<• 

0,69« 

0,58» 

0,110 

„ 

0,63» 

0,58» 

0,05» 

„ 

0,64" 

0,58» 

0,06» 

j? 

O.SÖ" 

0,58» 

0,07» 

Wir  haben  Versuche  angefülirt,  welche  den  Beweis  erbringen,  daß  das 
noiTuale  Venenblut  von  seiner  molekularen  Konzentration  verliert,  wenn  es  der 
Wirkung  eines  Sauerstoifstromes  ausgesetzt  wird.  Die  jezt  erwähnten  Erfah- 
iimgen  von  Koväcs  zeigen,  daß  diese  Eigenschaft  des  Venenbliites  viel  aus- 
gesprochener bei  dekompensiei-ten  Herzkranken  ist,  da  die  abnorme  Erniedrigung 
des  Gefrieq)unktes  durch  Sauerstoff  fast  zum  Verschwinden  gebracht  werden 
karm.  Doch  wird  in  den  meisten  Fällen  das  Blut  Herzkranker  in  bezug  auf 
dessen  Geüieipunkt  auch  nach  außerordentlich  reicldicher  Saiierstoffanwendung 
nicht  ganz  normal.  Solche  Fälle  hat  besonders  Landauf  mitgeteilt.  Folglich 
ist  die  Zunahme  der  molekularen  Konzentration  des  Blutes  bei  Herzki'ankheiten 
zum  Teil  diucli  die  Vermehrung  der  Kohlensäure,  zum  Teil  aber  dm'ch  andere 
Faktoren  bedingt,  unter  welchen  wahrscheinlich  die  insuffiziente  Nierentätigkeit 
eine  Rolle  sj)ielt. 

Bezüglich  6  bei  Zirkidationskrankheiteu  ist  Neufeld')  zu  einem  von  dem  meinigeu 
ab w^eichenden  Resultate  gelangt.  In  seinen  Fällen  war  <5  0,55 — 0,57**.  Der  Grund  dieser  Ab- 
weichung liegt  in  seiner  Technik,  da  er  das  Blut  bei  freiem  Luftzutritt  durch  langsames 
Rühren  defibriniert  hat  (S.  49).  Bei  dieser  Versuchsanordnung  mußte  die  Kohlensäure  selbst- 
verständlich zum  gTolien  Teil  entweichen. 

2.  Nachdem  die  molekulare  Konzentration  des  Blutes  dekompensierter 
Herzkranker  sich  als  von  tler  Vermehnmg  seines  Kohlensäuregehaltes  beein- 
flußt erwiesen  hat,  anderseits  aber  die  Kohlensäure  den  Kochsalzgehalt  des 
Blutsenmis  wenigstens  in  vitro  herabsetzt,  war  zu  erwarten,  daß  dieser  Einfluß  der 
Kohlensäure  bei  gestörter  Ziikulation  ebenfalls  zur  Geltung  gelangt.  Um  zu 
entscheiden,  ob  diese  Erwartung  zutrift't,  bestimmte  Kovacs  auf  menie  Veran- 
lassung den  Chlorgehalt  des  Serums  von  Herzkranken,  indem  er  darauf  achtete, 
daß  die  Resultate  durch  Tjuftzutritt  bei  der  Senimsgewinnung  nicht  verändeii; 
werden.     Dann  leitete    er    durch  eine    andere  P(>rti(m    dessel])en  Blutes  Sauei- 

^)  Berl.  khn.  AVochenschr.,  1902,  Xr.  16.  —  «)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  78, 
S.  458,    1903.   —  »)  Mitt.  aus  den  Grenzgeb.   d.  Med.  u.   Chir.,  Bd.  6,  S.  56,  1906. 
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ßtotf  lind  bestimmte  den  f^hlorgelialt  des  Henims  des  auf  tlie&e  Weise  vor- 
beliandelten  Blutes.  Sollte  flie  KulüeiiHiUireübeiladüng  de«  Blutest  zu  einer 
Abnahme  des  Chlorgebaltes  des  Serums  ssugunsten  der  Blutköq)erchen  geiulirt 
haben,  so  war  zu  erwarten^  daß  tlies  aus  der  Zunahme  des  CLIoih  ir»  mit 
Sauerstotf  vorbeliandelten  Blute  erkannt  werden  ktiune.  Wie  sich  die  Sache 
verhält,  lehren  folgende  Beispiele,  In  einem  Falle  betrag  der  aus  dem  Chlor 
berechnete  Koehsalzgehiilt  des  Seiiims  des  niebt  vtrrbe bandelten  Blutes  52°/^^, 
walu'end  nach  der  Beljundluug  mit  Sauerstoff  der  Kocbwakgehalt  0,59*^ /^^  eireichte. 
Zu  älinliehen  Ergebnissen  tiihrte  die  UnterBuehung  des  Blutes  bei  inftuftizieuter 
Atmung  niebt  kardialen  Ursprungs.  Daraus  selieint  zu  folgen,  daß  ein  Faktor 
unter  andei^en,  von  welchen  der  Chlorgehalt  de*^  Serums  bei  Zirkidationsstiirungen 
bestimmt  mnrd,  in  der  Vermebnm^  des  Koblensäuregelialtes  des  Blutes  zu 
suchen  ist,  unter  dessen  Einv^irkung  ein  Teil  der  (^blorinnen  aus  dem  Plasma 
in  die  Zellen  wandert. 

3.  Weniger  einfach  zu  ei'klaren  sind  die  Verändeningen  des  Befraktions- 
koeftizienten  des  Senims,  In  vitro  nimmt  R  mit  steigendem  Kohlensäuregehafte 
des  Serums  zii^  in  vivo  nimmt  dagegen  li  bei  Herzkrauken  im  Staditim  der 
gestöitoi  Kompensation  ab*  Folglich  ist  die  Hydro[dasnue  hei  Herzkranken 
auf  Ui*aaeben  ziuiicküufil]ii*en|  welche  dieselbe  trotz  der  Wirkung  der  ver- 
meliiien  Kohlensäure  heiTorzurufen  imstsmde  sind.  Die  sieb  vor  allen  anderen 
bietende  Erklärung  dieser  Hydroplasmie  wäre  freilicli  flie  alte  Annahme  einer 
Verdünnung  des  Bhites  zuftdge  einer  Wasserretention,  Kovesi  und  Roth- 
Hcliulz  haben  ja  durch  ganz  einwandfreie  Versuche  die  Tatsache  festgestelltt 
daB  tlie  Wasserausscbeidung  durcli  die  Nieren  t>ei  Zirkulationsstörungen  von 
den  wechselnden  Bedürfnissen  des  WassergleicLge^ielitcK  um  su  uuabhiingiger 
wild,  je  schwerer  ilie  Zirkulation  gelitten  hat.  Nach  reichlicher  Wasserzufuhr 
nimmt  die  Hammenge  ftoleher  Patienten,  wie  schon  Oertel  erkamit  hatte,  nicht 
genügend  zu  um  den  WasserüberschuB  zu  beseitigen,  und  dieser  UberseliuB 
bleibt  im  Oi^ganismus  liegen.  Ist  nun  das  so  retinierte  Wasser  die  Ursacbe 
der  Hydroplasmie  ?  Die  Frage  läßt  sich  ftilgenderweise  losen.  An  um^erer 
Klinik  heßen  Engel  und  iScharP)  Her^^krankt^  mit  gestoHer Komjjeusation  reich- 
lieh Wasser  trinken  und  besUmniten  nach  der  Wasserzufubr  in  geT\'issen  Intervallen 
die  Eefi'aktiiUi  ihres  Blutserums.  Es  zeigte  sich,  daß  die  erhöhte  Waserzsufuhr 
wohl  zu  einer  Zumdnne  des  Körpergewichtes j  also  zu  Retention  führe ^  aber 
die  Refraktion  des  Serums  nicht  im  mindesten  beeinHusse.  Daraus  folgt,  daß 
die  WasseiTetention  und  die  HvdiTiplasmie  voneinauiler  recht  weitgehend  unab- 
hängig Hindj  und  dali  der  dureli  erhöhte  Zufuhr  vermelirte  Wassergehalt  des 
Körjiers  außerhalb  der  Bluttnihn  in  den  Geweben  zurückgehalten  wird. 
Strauß*)  hat  ^ebenfalls  die  Beobachtung  gemacht^  daß  zwischen  der 
WasKersucht  von  Herzki^anken  mid  dem  Grade  ihrer  Hytli^oplasmie  keine 
engere  Beziehung  l^esteht.  Diese  Tatsachen  schließen  sich  den  antleren 
hekannten  Einwendungen  gegen  die  Annahme  einer  waliren  hydriimisehen  Ple- 
thora Itei  Herzkrankheiten  an,  unter  welchen  besonders  die  häufig  vorkommende 
Veruiehrung  der  Bhitzollen  bei  gleichzeitig  bestehender  Hydrojdasnne  von 
großer  Bedeutung  ist»  Ist  die  Hydroplasmie  nicht  die  nmnittelhare  Folge 
einer  WassenTtentionj  so  bietet  sich  als  eine  andere  Erklänuigsnulglichkeit  die 


»)  Mai^yur,    Orvosi    ÄJ(*hivum,    1906,    S.  119  u.  342. 
Bd.  60,  H.  5—0,  1906, 


—    *)  ZdUchr.  f.  Min.  M^d,, 
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Annahme  einer  Verarmung  des  Blutplasmas  an  Eiweiß  nach  erhehlicheren 
Eiweißverlusten  bei  bestehender  Albuminurie  oder  zufolge  einer  ungenügenden 
Ernährung.  Gegen  diese  Annahme  sprechen  jedoch  die  Fälle  mit  Hydrämie 
und  ohne  Albuminurie,  sowie  das  äußerst  schnelle  Vei*sch\^dnden  der  Hydrä- 
plasmie  bei  Herstellung  der  Kompensation,  eine  Erscheinung,  welche  besonders 
von  Stinzing,  imd  Gumprecht^)  beobachtet  worden  ist.  Die  Erkläiiing,  die 
ich  der  Hydroplasmie  gegeben  habe*),  geht  von  folgenden  Überlegungen  aus. 
Bei  der  Herzinsuffizienz  nimmt  die  Zirkulationsgeschwindigkeit  ab.  Das  in  den 
verschiedenen  Organen  imgewcilmhch  lange  weilende  Blut  muß  in  denselben  auch 
ungewöhnlich  weitgehende  Veränderungen  erfahren,  sobald  der  StoflEwechsel  der 
Organe  nicht  entsprechend  abnimmt  Als  Folgen  der  Disharmonie  zwischen 
Zirkulationsgeschwindigkeit  imd  Bedüi-fnis  sind  die  Abnahme  des  SauerstoÖ- 
gehaltes  des  Blutes  und  die  Zimahme  seines  Kohlensäuregehaltes  bekannt. 
Zur  Ernährung  der  Gewebe  dienen  jedoch  außer  Sauerstoff  die  im  Plasma 
gelösten  großen  Moleküle,  deren  Zahl  zufolge  der  erwähnten  Disharmonie  ebenso 
abnehmen  muß,  wie  die  Menge  des  im  Blute  enthaltenen  Sauerstoffes.  Es  ist 
also  entschieden  mit  der  Möglichkeit  zu  rechnen,  daß  die  Hydroplasmie 
auf  einer  besseren  Ausnutzung  der  im  Plasma  gelösten  großen  Mole- 
küle beruhe,  daß  also  die  Abnahme  des  Refraktionskoeffizienten  des 
Serums  bei  Zirkulationsstörungen  als  ein  Ausdruck  der  Disharmonie 
zwischen  dem  Stoffwechsel  in  den  Geweben  und  der  Zirkulations- 
geschwindigkeit zu  betrachten  sei. 

Freilich  läßt  sich  die  Richtigkeit  meiner  Hypothese  durch  direkte  Ver- 
suche nicht  beweisen,  da  uns  klinisch  anwendbare  i\retlinden  zur  Messung  der 
Zirkulationsgesch^nndigkeit  fehlen.  Ein  indirekter  Beweis  wäre  es,  wenn  bei  hoch- 
gradigen Stauimgen,  bei  welchen  die  Hammenge  von  der  AV^assereinfuhr  ganz 
imabhängig  geworden  ist,  in  Fällen,  wo  die  Nieren  einfache  Stauungsnieren  sind, 
imd  in  welchen  keine  direkt  auf  die  Nieren  wirkenden  Medikamente  verabreicht 
worden  sind,  in  welchen  also  die  Annahme  berechtigt  ist,  daß  die  Hammenge 
einfach  mit  der  ZirkidationsgesclnN-indigkeit  steigt  imd  fällt^  ein  Zusammenhang 
zwischen  der  Hammenge  und  der  Refraktion  des  Blutserums  aufgedeckt  werden 
krmnte.  In  Fällen,  welche  den  augeführten  Bedingungen  voll  entsprochen  haben, 
konnten  an  unserer  KJinik  Engel  und  Scharl  in  der  Tat  feststellen,  daß  der 
Refraktionskoeffizient  des  Serums  bei  abnehmender  Diurese  kleiner, 
bei  zunehmender  dagegen  größer  wurde.  Dieser  Zusammenhang  ver- 
schwindet, wenn  die  Nieren  schwerer  erkrankt  und  dadurch  an  der  Aus- 
scheidung einer  der  Zirkulationsgeschwindigkeit  entsprechenden  Hammenge  ver- 
hindert sind,  oder  wenn  durch  Verabreichung  auf  die  Nieren  wirkender  Mittel 
eine  größere  Diurese  angeregt  wird,  als  der  Herzleistung  entsi)rechen  würde. 
Aus  diesem  Grunde  können  die  von  Strauß  gemachten  Beobachtungen,  in 
welchen  ein  Zusammenhang  z\N'ischen  der  Diurese  und  der  Refraktion  des  Se- 
rums vermißt  wiude,  welche  jedoch  von  Patienten  stanmien,  die  Diuretin,  Theo- 
cin,  Koffein  usw.  genommen  haben,  zur  fjösung  der  hier  angeregten  Frage  nicht 
herangezogen  werden.  Aus  unseren  Be()l)achtungen  glaul)e  ich  jedenfalls  folgem 
zu  können,  daß  der  Refraktionskoeftizient  des  Seiiims  bei  Herzkranken  mit  der 
Geschwindigkeit  des  Blutstromes  steigt  und  fjillt. 


0  D.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  53,  S.  465,  1894.  —  «)  Kgl.  Gesellschaft  der  Ärzte  in  I5uda- 
j)est,  Oktober  1906. 
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i\'iirdeJi  weitere  Beubuflitungen  ziigiiiisten  dieser  Aiiffa&fiung'  epreeheü^  so  hätt«*n  mr 
in  der  KefniktoiTictrie  de»  Seniuis  ein  einfaf'lieg  Mittel  zur  Feststellung  der  Sehwau kniigen 
der  Zirkiilrttjonagf-schvviutligkeit  bei  Herzinsui'tizienz  in  der  Hand.  L>urL*h  ihre  Anwendung 
wäre  auch  die  ^lü^lichkcit  gesehen,  von  den  Vera  ade  rtingeu  der  ZirkuktioEagt*seh  windigkeit 
unabhiingige  Scliwiinkungün  der  Diureso  und  der  'Wusaerretention  (dtt»  Körpergewichtes) 
ali  solche  zu  erkenuen.  Ana  tleiu  tiesagten  folgt,  dali  zu  den  Untersiicrhimgen,  welche  über 
die  auiteinauclergcsetzte  MögU<"hkeit  zu  entBcbeiden  berufen  sind,  in  cler  Zukunft  nur  horli- 
grudig  deküuipensierte  Fälle  von  HerÄkmnklieiten  hemngessogen  werden  können,  deren  Zustand 
deh  entweder  spontan,  oder  Äufolge  einer  einfachen  DigitalishehiindUmg,  also  ssufolge  einer 
Veränderung  der  Leistung  des  Her^ena  aelbat,  entjprecbewd  verändert. 

4,  Xun  müssen  ^ir  tlie  Fra^e  erörterUj  woher  en  komiiit,  daß  die  Vis- 
kositiit  den  Blutes  lioi  Herüki^siiiken  ro  oift  eine  auffallende  Erliüliuüji;  erfährt. 
Da  die  Kolilensluire  die  Vi^kositlit  des  deftlinierteii  Bluter  erhülit^  liegt  ea  nahe^ 
daran  zu  denken,  djjü  die  Vermelnun*^  de*s  Ktililensiiiiregeluiltes  des  Blutes  bei 
Heriknnikeri  ebenfalb  Kur  Steigerung  der  Blut  Viskosität  beitriitj^t. 

Die  Zuniihnie  der  Viskosität  des  Bhites  bei  Zirkulutionskranklieiten  en-eieht 
jedoch  oft  so  b<die  Grade,  daß  man  auf'  die  Vennutung  gebinf^en  muß,  daß 
außer  der  Yennebning  der  Blutkoblensäure  auch  andere  Ursachen  mit  im 
Spiele  Hind.  Unter  diesen  ist  die  bei  Heriskranken  oft  vorkommende 
Vermehrung  der  Blutkörperchen  zu  nennen*  Daß  diese  die  Viskosität 
den  defibrinierten  Blutes  wesentlich  ku  erhoben  imst^mde  ist,  haben  wir  liereits 
erwähnt,  Bence  hat  diese  Tatsache  auch  in  klinincben  Untersuchungen  mit 
dem  Apparate  von  Hirsch  und  Beck  tes^estellt  Er  überzeugte  sich^  daß 
Koelisakirisunginfusionen  die  Viskosität  des  Blutes  der  Abnahme  der  Blutzellen- 
zahl  entsprechend  herabsetzen.  Dasselbe  Verbalten  bat  er  auch  nach  Ader- 
Ulssen  konstatieren  können.  Bei  Kranken^  deren  Blutzellenzahl  aljuorm  groß 
war,  war  auch  di*^  BlutTi^kositiit  jjathologisch  vergrößeit ^)j  ^rie  tVdgende  Bei- 
spiele  leln'en: 

Blut  Zeilenzahl  Viskosität 

15,710  Millionen  i>,48 

7,368         „  8,10 

8,364         „  17,30 

11,344         ,,  20,00 

Da  die  große  Viskosität  deg  Blutes  \ieler  an  Herzki'anklieiten  leidenden 
Patienten  mit  ihrer  Polycytliamie  in  Zusanimenliang  steht,  liangt  die  Frage  der 
Ursache  dieser  Prdjcytbiiniie  mit  unserem  Gegenstande  innig  znsanimeUy  und 
xwar  um  so  inniger,  ih  pliysikaiisch-cliemiscbe  Methoden  wesentbch  zu  ihrer 
Ijösung  beitraijen  können, 

Nachdem  Xaunyn*)  die  Aufiiierksamkeit  auf  tlie  Vennehnmg  des  Hä- 
moglobins bei  dysputriscben  Zuständen  gelenkt  hatte,  teilten  Penzoldt  imd  Tri- 
nisen^)  mit,  daß  bei  Klappen-  und  kongenitalen  Herzfehlem  oft  Polycjthäniie 
vorkomme  imd  daß  dieser  Zustand  von  der  Konipensationsstfirung  verui'sacht 
werde.  Bei  >5wei  Kranken  tuhrte  eine  wirki^anie  Digitalisbeluiudlung  gleichzeitig 
udt  der  Herstellitng  der  Kompensation  zum  Verschwinden  der  Pulycythrmiie- 
Sie  nahmen  an,  daß  das  laJigsamer  strömende  Blut  mehr  Gelegenheit  zum 
Wafiserverhist  habe  imd  aut^  diesem  Gnmde  an  Konzentration  gewinne.  Am 
stärksten  ist  die  Polycythäniie  bei  kongenit^vlen  Het^zfehleni  mit  Cyanose  aus- 
geprägt j   wie    dies    seit    den   Mitteilungen    von   Marie*)  allgemein   bekannt  ist. 


*)  On.^od  Hetilap,   1906^  No,  12— 15.  —  *)  KcnTeB|iondenzbktt  Schweizer  Arzte,  1872» 
S.  300/ ^    *)  Berl  kliii.  Wooliensehr.,  1881,  8.  457.    —    *)  Semaine  medicttle,   1895,  N-v  4* 
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Welliger  übereinstimmend  liiuteten  ihv  Et-o bucht irngen  über  die  Pulycytlüiiuie 
liei  J\Ja|*|jenfelileriL^)  Schneider,  ßaniber^er  nnd  Lichtheim  bestiitigteii 
die  Betimde  von  Penssoldt*  während  Loichtengternj  Oppenheimer,  Stint- 
zing  un<l  (Tümpreclit  im  Gegenteil  eine  Vei-nundenni^'  d(T  Ervthrcoytenzidd 
iK'obiiehtete^n.  Es  stellte  «ich  henius^  duB  die  Blutzölle  mahl  bei  Klappenfehlem 
durch  mehrere  und  teilweise  entgegengesetzte  Einflüsse  beheiTscht  werde,  und 
(LiH  diiK  Endresultat  des  Zusammenwirkens  dieser  Einflüsse  nicht  immer  im  voi'- 
aus  zu  berechnen  itst  Sclineider  fand,  daß  {lie  IMitralatrektiunen  viel  melir  m 
Polycytliümie  disponieren,  als  die  Felder  der  Aoiia,  Ottolenghi  und  Gra- 
witi^  htdien  gemeint,  daß  bei  sinkendem  Bliitdnick  ein  Zuflnß  vnn  (Tewebsflüssig- 
keit  in  diis  Blut  erfulgt  und  durch  Dilntion  des  Blutes  yaiv  Verminderung  der 
Erytbrocytenzald  beiträgt,  v.  Limb  eck")  l»erielitet  über  ©ine  Patientin,  die  bei 
Köiperridie  fast  keine  Beschwerden  hatte  und  bei  welcher  7Ö0OOO0  Eiytliro- 
cyten  geziUdt  wui^len.  Eine  mäßige  Anstr'engung,  welche  bis  ^stuu  Auftreten 
von  HerKkhtpten  fortgesetzt  Winnie,  fühde  zu  einer  temporaren  Herabaetzting  der 
Blnt^dlenzMld  auf  6  300000  h'/Aw  fi475OO0  und  5930000.  Demgegenüber  ist  es 
iu  anderen  Füllen  elien  die  DektvnipensatioD,  welche  die  Steigerung  der  BlutzeUcn- 
jEfthl  herbedührt.  So  betiiig  die  Blutkürperchenzahl  in  einem  Falle  von  Loeper^ 
vor  dem  Erscheinen  der  Wasseji^ucht  3800000,  während  der  KnnipensationS' 
stonmg  aber  4700000,  in  einem  anderen  4  200000  nach  dem  Erscheinen  der 
Ödeme  5100000. 

Eine  klare  t'berHicIit  iler  verwickelten  ^'erhältnisse  der  Erytbrocytenz^üd  bei 
Herzkranklieiten  ist  nur  denkbar,  wenu  die  Frage  gelöst  wird,  woher  die  Neigmig  fler 
HiTzki-ankeu  überhaupt  zur  Vermehrung  der  rot^n  Blutkörperchen  kommt  Vielleicht 
war  (jrrawitz  der  erste,  der  auf  einen  möglichen  Znsanimenhaug  zwischen  *ler 
Höhenpülycy^hiimie  und  derPolyeytliämie  hei  Her zki'anklieiten  hinwies.  Ich  glaube^ 
daß  flieser  Gedanke  die  Scliwierigkeiten  des  Probleiim  zu  beseitigen  geeignet 
iftt  Um  seine  Bereclitigang  zu  beweisen  und  um  weiter  den  Zusammenhang  fest- 
zustellen, welcher  zwischen  der  gesteigerten  Viskosität  des  Blutes  und  der"  Poly- 
eytbamie  bei  Störnngen  der  Zirkulation  anzunehmen  ist^  miissen  ^\^r  an  die  nähere 
Erörterung  der  verschiedenen,  mit  denjenigen  bei  Herzkranklieiten  verwandten 
Polycythamieu  heni  ngehen. 

ly»    Vn^siehen  der  PolyeythSmie  bei  Störungen  dar  Zirkulation  und 
ihre  Analogie  mit  der  Hdlieiipolyeythlimie. 

^\'ir  kennen  eine  Reihe  von  Zuständen,  welche  mit  einer  Vermehmng  der 
relativen  Blut  Zeilenzahl  einh  ergeh  en,  inid  welche  bei  der  Erklärung  der  Poly- 
cjthämie  Herzkranker  zu  benicLsichtigen  sind»  Erhöhnng  des  Blutdnickes,  Ver- 
engerung der  (TefäBe,  Ei'schwernng  des  venösen  Abflusses  können  alle  zu  einer 
VeiTnehnrng  der  Blutzellenzabl  Veranlassuug  geben.  Außer  diesen  wirkt  eine 
Heihe  von  Veränderungen  ähnlicli,  deren  gemeinsame  Eigenschaft  die  Herab- 
set55ung  der  Sauerstoffspannung  des  Blutes  ist  Paul  Bert*)  fand^  daß  das 
Blut  vitn  iu  großen  H'ihen  lebenden  Tieren  ruehr  Sanei^tcjtf  bindet^  als  das  Blut 
solcher  Tiere,  die  sich  im  Tieflande  auflialten.   Viault*)  und  Müntz")  machten 


»)  Siehe  Literatur  bei  Orawitz,  P^tk  Abb  Blutes.  -^  *)  Limb  eck,  Pftth.  des  Blutes, 
1896,  S,  35  L  —  *)  Regulation  de  la  composition  du  s&üg.  Baris,  1603,  S,  103.  —  *)  La 
Prüssion  Barometrique.  Paris,  IB78.  —  *)  Comp t es  readut  de  TAead,  d,  sc.  Dbc,  1S90, 
F^vr.  1691,  Juin  1892.  —  *)  Ibid.  Fevr.  18ÖL 
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tlie  BeoImdituD^,  daß  das  Blut  mit  zimehiuemler  Höhe  reicher  an  Bhitzdlen 
und  an  Hänioglubin  wird.  Schüler  von  Mies  eher  machten  ausführliche  Untere 
sucliungen  in  der  Schweiz  über  den  ZuBararaeDhang  zwischen  Meereshöhe  und 
BlutKelhmzahh  Em  stellte  aich  hei'aii«,  daß  hereits  während  der  ersten  24  Stunden 
eine  Vennehrung  der  BlutÄellen^)  iw  mittleren  Höheii^)  naclnveiwliar  ist  und  daß 
fliese  Yennelimng  2—3  Wochen  weitemchreitet.  Diene  TatBaehen  wui'dea  in 
zahllosen  Nachforschungen  fiir  richtig  gefunden.  Daß  die  Höhenpolyc}^häniae 
mit  der  geringen  SauerBtoflkpaimuug  der  Höhenluft  ssusaumierdiiingt,  \viu*de  da- 
diuTh  bewiesen,  daß  man  die  Vermehnmg  der  Blutzellen  auch  an  Tieren  be- 
ohacht^tOj  welche  unter  einer  (xlasglocke  verdünnt«  Luft  einatmeten  (Regnard'), 
Schröder*),  Schanmaiin  und  Rosenquist^)  usw.).  Daß  nicht  die  Lnft- 
Terdüniiung  an  widi,  sondern  Ale  geriugei-e  Säuerst ofispatinung  der  verduunten 
I/uft  mit  der  yermehrung  der  Blutzellcn  in  Zusammenliang  zu  bringen  ist>  geht 
aus  den  Versuchen  von  Sellier**)  henor.  In  diesen  wurde  die  Vernielining 
der  Er}ihrocyten  hei  gewölmlichem  Luftdnu^k  und  Verminderung  den  Sauerstoff- 
gehidtes  Ifcobaehtet.  Im  pneumatlBchen  Kaljinett  der  ÖtraOhm'ger  Klinik  konnte 
Fießler')  feststellen,  daß  bei  einer  Luftverdünnung,  welche  den Luftdnick  }us320 
bis  430  mm  herabsetzte,  die  Erythrocjtenzahl  lieim  Menschen  schon  innerhalb  einer 
Stunde  ansteigt^  dann  allmiildich  biBiuuT — 1 3 '7,j  zunimmt,  und  daß  diene  Zimidime 
nach  Beendigung  de«  Versuches  ersit  injierbalb  der  nächsten  Tage  verschwindet. 
In  diesen  Versuchen  wird  der  Sauerstoffgehalt  der  Luft  lierahgesetztj  und 
diese  Herabsetzung  fülu't,  wie  A*  Loewy**)  he\\ieHeu  hat,  zu  einer  Herat>setzung 
^  der  Sauerwtoftspiumnng  in  der  Luft  der  Alveolen.  Zu  demselben  Kesnltate 
führt  miB  Erschweiung  der  Atmung  bei  nonnaler  Sauei-stoft^pannung  des  Blutes, 
sei  diese  durch  eine  Stenose  tUu'  oberen  LidWege  oder  du!'ch  Anwendmig  der 
Kuhnschen  Saugnmske*)  herbeigefühii.  Da  die  Sauerfitoffspannnng  des  Blutes 
mit  der  Alveolarluft  in  gesetzmäßiger  Beziehung  steht»  beweisen  di€^se  Ver- 
suche, daß  die  Vermindennig  der  Sauerstoflnpannung  im  Bhife  und  die  Ver~ 
mehiimg  der  Blutzellen  parallel  verlaufen.  Daß  nicht  die  Sauerstoffarmut  der 
Luft,  sondern  die  des  Blutes  für  das  Zustandekommen  der  Erscheinung  wesent- 
heh  istj  geht  unter  anderm  aus  der  Tatsache  heiTor,  daß  die  Kohlenoxydvergif- 
tung,  welche  durch  die  Bildung  von  CO-Hiimoglobin  zu  einer  Venuindemng 
der  Sanerstoffspanniuig  des  Bluter  fiUn^,  nach  den  EifaJinmgen  von  v,  Lim- 
beck*^*),  MiiUKer  luid  Palma^^),  lu  a,  ebenfalls  zn  einer  Vermehiuirg  der 
roten  Blutzellen  fülui,  trotsjdem  der  SaueisfcotTgehalt  der  Alveolailnft  kaum  eine 
wesentliche  Veränderung  ei fahren  dürft-e.  Bei  kongenitaler  Cyanose  ist  sogar 
dazu  kern  Gnmd  vor!  i an  den,  daß  die  Sauerstoffspanuung  des  Lungenblutes  her- 
untergehe. Das  arterialisieHe  Blut  vermengt  sich  erst  nachtrUghch  mit  venösem 
Blute,  und  die  Iderdurdi  bewkte  Abn^djme  des  Sauers toffdnu^kes  iui  Blute  des 
großen  Ki^eislaufs  genügt  doch  zm*  Auslösung  der  Polyglol>ulie, 

Da  der  Sauerstoftgehalt  des  Blutes  hei  verlangsamter  Zirkulation  almimnit, 
da  anderseits  die  angefahrten  Erfahmngen  zu  beweisen  scheinen,  daß  eine  solche 


^)  Merc'ier,  Arch.  ^ie  Phygiol  norm,  et  path.,  1804,  p.  769*  —  ■)  Ei^ger,  Ardi.  f. 
exp.  Path.  ü.  Pharm,,  Pd,  89,  8,  4M,  1897.  —  *}  So«*,  de  hiol,,  1892,  p,  470*  —  *)  Veriimk'- 
Tungen  dca  Blutea  in  Görbemiorf.  Dise.  HuUe,  1894.  —  ^)  Zeitßchr.  f.  kUn,  Med,  Bd,  35, 
189B.  —  ^)  Inßueneo  de  1«  tenpioa  d'oxygeoe  etc.  Tli«se|  1895.  —  "'j  Fi  eitler,  D.  Aroh. 
f.  khn.  MeJ.,  JM,  81,  S.  579,  1904.  —  »)  L-Dlers-  über  die  KeBp.  u.  Zirk  usw.  Berhn.  1695, 
8.50.  —  w)  Kuba,  Müneh.  aied.  WoeLen^i'lir.  1907,  S,  1718.  —  ^^  Khm  Path.  des  Blute«, 
1896,  S.  234.  —  ^0  ^i*^  hei  Limb  eck 
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Abnahme  zur  Auslösung  und  Veimelirung  der  Blutzellenzabl  ausreicht,  liegt 
der  Gedanke  nahe,  die  Neigung  Herzkranker  zur  Polycythämie  auf  die  Ver- 
armung ihres  langsamer  strömenden  Blutes  an  Sauerstoff  zuiückzufiihren.  Der 
Annahme,  daß  die  Polycythämie  Herzkianker  an  die  Seite  der  Höhenpoly- 
cj'tliämie  zu  stellen  ist,  schien  folgende  Beti*achtung  im  Wege  zu  stehen.  Der 
Organismus  verfugt  über  mehrere  Eim-ichtungen,  welche  einer  Verarmung  des 
Blutes  an  Sauerstoff  bei  verringertem  Sauerstoffgehalt  der  eingeatmeten  Luft 
entgegeuTsirken.  Vor  allen  anderen  kann,  wie  A.  Loewy  beii^iesen  hat,  die 
Atemmechanik  eine  Veränderung  eifaliren,  welche  zur  Folge  hat,  daß  die  Sauer- 
stoflspannung  der  Alveolarluft  weniger  abnimmt^  als  die  der  Atmosphäre.  Dann 
lehren  die  Untersuchungen  von  HUfner,  Loewy,  Zuntz,  Bohr  usw.,  daß  der 
Sauerstoffgehalt  einer  Hämoglobinlösung  oder  des  Blutes  langsamer  sinkt,  als 
derjenige  der  Luft.  Daraus  folgt,  daß,  wenn  der  Sauerstoffgehalt  der  eingeat- 
meten Luft  soweit  abgenommen  hat,  daß  die  Sauerstoffspannung  der  Alveolar- 
luft trotz  einer  veränderten  Atemmechanik  unter  die  Norm  sinkt,  eine  geringe  Zu- 
nalime  der  Blutkörperchenzalil  bereits  wesentlich  zur  Sicherung  des  normalen 
Sauerstoffgehaltes  des  Blutes  l)eitragen  muß.  Um  so  auffallender  sind  demnach  die 
gewöhnlich  angegebenen  Erfahnmgen,  nach  welchen  eine  mäßige  Steigerung  der 
Seehöhe  mit  einer  wesentlichen  Zunahme  der  Blutzellenzahl  einhergehen  sollte. 
Bei  einer  Seehöhe  von  etwa  1000  m  sollte  die  Blutzellenzahl  fast  um  eine 
Million  steigen!  Demgegenüber  muß  eine  verlangsamte  Zirkulation  unbedingt 
zu  einer  wesenthchen  Abnahme  der  Sanerstoftspannung  des  Blutes  führen.  Daß 
die  Blutzellenzalil  trotzdem  nur  in  ziemlich  beschränktem  Masse  zunimmt, 
scheint  im  Widei-spruch  mit  der  Annahme  zu  stehen,  daß  die  Ui-sache  beider 
Polycythämien  in  ihrem  Wesen  dieselbe  sein  soll. 

Um  die  Annahme,  daß  die  Polycythämie  bei  Herzkranken  eine  der  Höhen- 
polycythämie  analoge  Erscheinung  sei,  l)ewiesen  zu  können,  muß  also  dieser 
Widerspnich  beseitigt  und  außerdem  liewiesen  werden,  daß  beide  Polycythämien 
gleich  wirksam  bekämpft  werden  können,  wenn  wir  die  Sauei-stoffspannung  des 
Blutes  erhöhen.  Diese  Erhöhung  gelingt  leicht,  wenn  wir  die  Sauerstoffspannung 
der  Alveolarluft  dadurch  steigern,  daß  wir  den  Stickstoff  der  Lungenluft  auf 
dem  AVege  von  Sauerstoffinhalationen  durch  Sauerstoff  einsetzen. 

Zunächst  schien  es  von  Wichtigkeit,  klarzulegen,  ob  die  Zunahme  der  Blutzellenzabl 
bei  Zunahme  der  Seehöhe  in  der  Tat  so  bedeutend  sei,  wie  sie  angenommen  wird,  oder  nicht. 
Diese  Fraore  ist  vollberechtigt,  seitdem  Gottstein*)  zu  dem  überraschenden  Resultate  ge- 
langl^^e,  daß  die  Thoma -Zeilische  Zählkammer  eine  von  der  Höhe  abhängiprc  Fehlerquelle 
besitzt.  Bekanntlich  wurde  diese  Behauptung  von  vielen  Seiten  mit  groUem  Eifer  bekämpft, 
doch  überzeugte  ich  mich  von  ihrer  vollkommenen  Kichtigkeit.  Eine  mit  Schweineblut  und 
Hayemscher  Lösung  in  Budapest  hergestellte  Blutmischung  wurde  in  der  Thoma-ZeiUsclien 
Kammer  in  Budapest,  in  Tatrafüred  (1020  m),  im  Schlesischen  Hause  (1600  m),  dann  wieder 
in  Tatrafüred  und  in  Budapest  durchgezählt.     Ich  erhielt  folgende  Resultate: 

Budapest  5,780  Millionen 

Tatrafüred  6,490 

6,540 

Schlesisches  Haus  6,180         ^ 
,,      6,000 

Tatrafiired  5,970 

Budapest  5,965         „ 

Aus  diesen  Zahlen  folgt,  daß  die  Tlioma-Zeißsche  Zählkammer  in  großen  Höhen  im 
allgemeinen  zu  größeren  Zahlen  führt  als  in  der  Niederung,  und  daß  außerdem  die  Fehler- 
grenzen in  größeren  Höhen  weiter  auseinanderliegen.     Es  scheint,  daß  die  Zahlen 

1)  Vgl.   die  Literatur  bei  van  Voomeveld,  Mügers  Arch.,  Bd.  92,  S.  1,  1902. 
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auch  in  großen  Höhen  richtiger  uusfalleo,  wenn  man  hei  der  Zusammenstellung- der  Kammer 
sehr  raeseli  vorgebt  und  darauf  at^htet,  ilaü  ein  möglichst  kleiner  Tropfen  auf  deu 
Boden  der  Kammer  gebmeht  werde.  Wie  deni  auch  sei,  beweisen  die  Anj^aben  von  Gott- 
steiD  sowie  die  «oebü«  angofiUirten  Zahlen ^  daß  die  Tboma-Zeißsche  Zählkammer  zn 
Untersuchungen  in  großen  Höhen  nicht  geeiguet  ist  Aus  dii?sem  Grunde  habe  ich 
nach  veranlaßt  gesehen,  die  Bürkersche  Kammer  i)  auf  ihre  Yeriaßüchkeit  bei  «olehen  ünter- 
snchuQgen  ?m  prüfen.  Diese  nnter«c"beidet  sich  von  der  Thoma-Zeißachen  wesetitliLdi  dadurch, 
daß  sie  auf  iswei  Seiten  offen,  also  eine  „Suhhlzkammer^  ist,  und  daß  *ie  vor  der  FUllung- 
sehr  jrenau  lusamm  eng  es  teilt  werden  kann.  Die  Fülhmg  geschieht  dann  ao,  daß  das  Ende 
der  Misch [>ipotte  einer  offenen  Seite  äugen äliert  und  die  Mischung  durch  Kapillarität  io  die 
Kammerhöhle  Uineingesogen  ^ird.  Wie  unahkängig  die  mit  (lieaer  Kamnier  erhaltcnea 
Werte  von  der  Seehöhe  sind,  Habe  ich  in  der  Tatra  feststellen  können.  Die  Blut?.ellenzalil 
meiner  Schweinehlutmisrliung  betrug; 

in  Büdape&t 

„  Tdtrafüred 


5,672  Millionen 

6,880 

5,680 

5,620 


im  Sehte^Isehen  Hause 
in  Budapest 
Nach  dieien  befriedigenden  Hesultaten  Bcheint  die  Bürk ersehe  Kammer  zur  Unter- 
ßüchuiig   der   Höhenpolyeythüniie   geeignet   m    sein.     Ich   verwendete    tlieselbe   mit   Hemi 
Bence  im  Herbst  1&05  in  der  Tdtra  uml  im  August  1906  am  Gomergrat. 
Unsere  Resultate  in  der  Tdira  waren  die  folgenden; 

L  Bence. 


Bürker      Termehrung 

Thoma- 

ZeüJ 

Vermehrung 

Budapest 

4,600  Millionen 

— 

— 

— 

Tiitrafüred 

nach 

6  St, 

4,B90 

2«/o 

5,180  MüUonen         8°/<, 

TF 

n 

22 

fi 

4,690         . 

4^/. 

6,340 

n 

11% 

Schlesiflches  Haus 

n 

1 

n 

4,700 

^% 

— 

— 

«                       n 

n 

34 

it 

4,790        , 

BV^ 

5,230 

,, 

9% 

Tatrafiired  Ank. 

4.872        , 

B^U 

&.000 

,^ 

^'k 

f* 

nach  mehi 

n 

4,640        „ 

8Va 

4.790 

.* 

0«/o 

Budapest 

n            n 

n 

4,320        „ 
IL  Scharl. 

^V. 

4J90 

" 

-7% 

Budapest 

4,480  ÄOilionen 

— 

— 

— 

Tätrafüred 

n 

2 

n 

4,400         „ 

~ 

h,im 

»T 

*% 

Schlesisches  Hau« 

n 

6 

n 

4.610        „ 

B% 

4,670 

*f 

(Nach  einer  Mahbeit.) 

n                      ft 

w 

34 

V 

4,920  Trillionen 

lOO/o 

5,690 

♦  1 

u»/» 

Budapest 

n 

40 

n 

4,600        „ 
in,  Koränyi. 

3»»/ 

5,000 

n 

"^ 

Tätrafüred 

TT 

a 

rt 

4.770  MilUonen 

BVo 

4,920 

fl 

Bo/, 

tu 

n 

S 

n 

5J30 

14% 

— 

Schleaisches  Haus 

ff 

2 

ft 

4,980       M 

10*/. 

5,920 

PI 

36",'» 

n                   ji 

n 

4 

ff 

— 

6,860 

tt 

46  »/o 

n                  fl 

n 

6 

■B 

4,450       „ 

1% 

5,420 

11 

16"/o 

Budapest 


50 


(Nach  einer  Mahlzeit.) 
„     4,510  Millionen      — 


4,696 


Eb  wäre  überflüssig,  lange  bei  der  BeBpre<dmng  dieser  Zahlen  zu  verweilen.  Sie  be- 
weisen, daß  die  Höhenpolycy thämie  auch  mit  einem  Zählapparate  zu  erkennen 
ist|  welcher  für  eine  konstante  BlutÄellenaufschwemmung  konstante  Wertti 
liefert.  Sie  beweisen  ferner,  daJJ  diese  Pulycytliämie  viel  geringer  ist^  als  die 
durch  den  Thoma-Zeißsehen  Apparat  vorgctäuuehte»  Xach  der  Zusammenstellung'] 
von  Koppe*)  entspricht  einer  Erhebung  von  etwa  700  m  eine  Vermehrung  der  Blutzellen- 
zahl  ungefähr  um  eine  Million.  Im  allgemeinen  wird  angenommen,  daß  die  Zahl  in  einer 
Hohe  von  1000  tu  6  bis  6,5  Millionen  erreicht,  Demgegenüher  zeigen  die  Zählresultate  mit 
dtT  Btirk ersehen  Kammer  daß  eineni  Höhenunterstdued  von  annähernd  1600m  ein  Zuwachs 


')  Pflugers  Archiv  197,  426.    1905.  —  »)  Münch.  med.  Wochenschr,,  lö90,  Nr,  4L 
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von  höchstens  10-~14®/o  entspricht.  Außerdem  ist  zu  erkennen,  daß  die  auffallend 
große  Veränderlichkeit  der  Blutzellenzahl  in  großen  Höhen  wenigstens  teil- 
weise ebenfalls  durch  die  Thoma-Zeißsche  Kammer  vorgetäuscht  wird,  welche 
also  nicht  nur  zu  hohe,  sondern  auch  außerordentlich  schwankende  IlCsultate  liefert,  sobald 
die  Zählung  in  großen  Höhen  vorgenommen  wird. 

Unseren  Untersuchungen  in  der  Tatra  könnte  der  Einwand  gemacht  werden,  daß  die 
beobachtete  Vermehrung  der  Blutzellenzahl  meistens  nicht  sehr  von  der  Fehlergrenze  der 
Zählung  entfernt  waren.  Um  bedeutendere  Ausschläge  zu  erhalten,  begab  ich  mich  mit 
Bence  am  22.  August  1906  auf  den  Gomergrat  bei  Zermatt,  wo  wir  uns  in  einer  Höhe  von 
3136  m  und  bei  einem  Luftdruck  von  618  mm  drei  Tage  lang  aufliielten.  Um  zu  erfahren, 
wie  sich  die  Blutzellenzahl  bei  solchen  Personen  verhält,  die  große  Höhen  dauernd  bewohnen, 
untersuchten  wir  auch  das  Blut  zweier  Kellnerinnen,  welche  seit  dem  15.  Juni  am  Gomergrat 
waren.     Wir  erhielten  folgende  Kesultate: 

I.  Bence 

Blutzellenzahl  Verm.  gegenüber  Budai)eBt 

am  22.  2  Std.  n.  d.  Ank.,  llTir  nachm.  4,915  IVIillionen  8,6o/o 

„    23.      7  Uhr  vorm.  5,380         „  18,8% 

«    24.      8     „         ,  4,710         „  4,30/0 

«    25.V46     „         r.  4,850         „  7,8% 

16,30/0 
16,6o/o 

U,lVo 


II. 

Koränyi, 

22. 

4     „     nachm. 

5,235 

22. 

5     . 

5,245 

24. 

10     „     vorm. 

5,135 

III.  Kellnerin 

5,370 

VI.         „ 

5,240^) 

n 

5,555 

Die  Polycythämie  ist  also  auch  in  einer  Höhe  über  3000  Meter  nur  eine  mäßige.  Zu 
ihrer  Deutung  muß  aber  beachtet  werden,  daß  die  Bürkersche  Kammer  nach  meinen  Er- 
fahrungen in  Budapest  um  etwa  10%  geringere  Blutzellenzahlen  liefert  als  die  alte,  so  daß 
diese  statt  5000000  nur  etwa  4600000  als  Normalzahl  angibt. 

Nachdem  die  Fehler  der  Thoma-Zeißschen  Kammer  erkannt  worden  sind, 
braucht  die  oft  erörterte  Tatsache  des  scheinbaren  Zurückbleibens  der  Ver- 
mehrung des  Hämoglobins  hinter  der  Blutkörperchenzahl  nicht  weiter  beachtet 
zu  werden.  Unsere  eigenen  Hämoglobinbestimmungen  zeigten  keine  Schwankungen,  welche 
über  die  Fehlergrenzen  der  Methode  hinausgegangen  wären. 

Um  zu  erfahren,  ob  der  Annahme  von  Grawitz')  entsprechend  ein  "Wasserverlust  als 
Ursache  der  Vermehrung  der  Blutkörperchen  figurieren  könne,  haben  wir  uns  der  sehr  em- 
pfindUchen  Methode  der  Untersuchung  des  Brechungskoeffizienten  des  Serums  bedient. 
Mein  Serum  hatte  in  Tätrafüred  den  Koeffizienten  1,3510,  im  Schlesischen  Haus  1,3500.  Bei 
Bence  waren  die  entsprechenden  Werte  in  Budapest  1,3511,  in  Tätrafüred  vor  einer  G-Ein- 
atmung  1,3510,  nach  derselben  1,3512  und  im  Schlesischen  Haus  1,3514.  Diese  Ergebnisse 
können  als  negative  betrachtet  werden. 

Xacli  der  Ansicht  von  A.  Löwj*^)  wäre  die  kurz  nach  der  Ankunft  in  der 
Höhe  nachweisbare  Vennehiaing  der  Blutkörperchen  niclits  dem  Höhenklima 
Eigentümlicliea,  sondern  lediglich  ein  Folge  der  schnellen  Veränderung  mehrerer 
klimatischer  Faktoren.  Ob  diese  Ansicht  richtig  ist,  oder  diejenigen  recht  haben, 
welche  annehmen,  daß  die  Venuehi-ung  der  Blutköi7)erchen  durch  den  geringeren 
Gehalt  der  Luft  an  Sauerstoff  ausgelöst  wird,  scheint  mir  nach  den  Erfalirungen 
von  Fießler  entschieden  zu  sein.  Wenn  die  Zahl  der  Blutkörperchen  im  pneu- 
matischen Kabinett  innerhall)  einer  Stunde  nach  der  Verdünnung  merklich 
ansteigt,  so  spricht  das  entschieden  für  die  Richtigkeit  jener  Auffassung,  welche 
in  der  nach  einigen  Stunden  nacliweisbaren  Veimelirung  der  Blutköiperchen  eine 

^)  Eine  Zählung  mit  der  Thoma-Zeißschen  Kammer  ergab  5,695  Millionen.  — 
*)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1895,  Nr.  3*3—84.  —  »)  Goldscheider-Jakob,  Handb.  der  physik. 
Therapie  Teil  I,  Bd.  1,  S.  138. 
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Reaktion  des  Organismus  auf  die  Alinahnie  des  Sauerstoffgelialtes  der  Luft 
erblickt.  Doch  habe  ich  nach  einem  direkten  Beweis  für  die  Berechtigimg  dieser 
Annahme  gesucht.  Ist  die  Zunahme  der  Blutkörperchenzahl  eine  Folge 
der  Abnahme  der  Sauerstoffspannung  der  Luft,  so  ist  zu  erwarten, 
daß  sie  durch  Sauerstoffeinatmung  herabgesetzt  werden  kann. 
Folgende  Versuche  ertüllten  diese  Erwartung  in  vollem  Maße. 

Bence.     Tdtrafüred  (1020  m  Seehöhe). 

Bürker.  Thoma-Zeiß. 

Vor  der  Inhalation  4,872  Mill.  5,000  Mill. 

Nach  100  L.  O         4,576     „  4,720      „ 

Abnahme                    0,296     ,,  0,280      „ 

Abnalime  in  ^/o         6  6        - 

Vor  der  Inhalation  4,640     ,,  4,790      „ 

Nach  100  L.  O         4,355      „  4,760      „ 

Abnahme                    0,290     ,,  0,030      „ 

Abnahme  in  ^1^         6  0 

Scharl.  Sclüesisches  Haus  (1600  m  Seehöhe). 
Vor  der  Inhalation  4,920  Mill.  5,690  Älill. 
Nach  der  Inhalation  4,710      „  5,290      „ 

Abnahme  0,210      ,,  0,400      „ 

Abnahme  in  ®/q  4  7 

Bence.   Gomergi*at  (3136  m  Seehöhe). 
Vor  der  Inhalation     5.380  ÄCll. 
Nach  der  Inhalation  4,857     ,, 
Abnahme  0,523     „ 

Abnahme  in  ^o  ^J         ^ 

Koränyi.    Goniergrat 
Vor  der  Inhalation     5,135  Mill. 
Nach  der  Inhalation  4,760     „ 
Abnahme  0,375     „ 

Abnahme  in  *^/^,  7,3         „ 

Kellnerin.    Gomergrat 
Vor  der  Inhalation     5,370  Mill. 
Nach  der  Inhalation  5,000     ,, 
Abnahme  0,370     „ 

Abnahme  in  ^l^  6,9         „ 

Diese  Versuche  zeigen,  daß  die  mäßige  Vermehrung  der  Erythro- 
cyten,  welche  mit  der  Zählkammer  von  Bürker  in  großen  Höhen 
festgestellt  werden  kann,  nach  der  Einatmung  von  Sauerstoff  ver- 
schwindet. Daraus  folgt  aber,  daß  sie  die  Folge  der  geringeren 
Sauerstoffspannung  in  der  Luft  ist.  Außerdem  beweisen  diese  Ver- 
suche, daß  die  Veränderungen  der  Blutzellenzahl  denjenigen  des 
Sauerstoffgehaltes  der  Luft  äußerst  schnell  folgen. 

Nachdem  es  einmal  feststeht,  daß  die  Abnahme  der  Sauerstoffspannung 
im  Blutplasma  eine  Keaktion  auslöst,  welche  die  relative  Blutköiperchenzahl 
vei*mehrt,  nachdem  anderseits  zu  ei'^'arten  ist  und  durch  Fr.  Kraus^)  direkt 

^)  Die  Emiüdung  als  ein  Maß  der  Konstitution,  Cassel  1897,  S.  36i« 
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nachgeA^iesen  wurde,  daß  der  Sauei  stoflFgehalt  des  Blutes  bei  Zirkulationsstörungen 
abnimmt,  ist  der  Gedanke  sehr  naheliegend,  daß  die  Neigung  der  Herz- 
kranken zur  Polycythämie  neben  andern  Ursachen  auch  durch  die 
herabgesetzte  Sauerstoffspannung  ihres  Blutes  bedingt  sei.  Wenn 
diese  Annahme  richtig  ist,  so  muß  die  kardiale  Polycythämie  genau 
80  zurückgedrängt  werden  können,  wenn  wir  die  Sauerstoffspannung 
des  Blutes  erhöhen,  wie  wir  dies,  bei  der  Höhenpolycythämie  erfahren 
haben.  Dies  können  wir  en-eichen,  wenn  wir  den  Stickstoff  in  den  Alveolen 
durch  Sauerstoff  ersetzen.  Diesem  Gedankengange  folgend  veranlaßte  ich  Kovä<5s, 
den  Einfluß  zu  studieren,  welchen  die  Einatmung  von  reinem  Sauerstoff  auf  die  Blut- 
zellenzahl bei  kardialer  Polycythämie  hat  Im  Jahre  1896  hielt  sich  ein  28jährige8 
Mädchen  mit  kongenitaler  Cyanose  in  unserer  Klinik  auf.  Es  hatte  eine  Pul- 
monalstenose  und  einen  Defekt  im  Septum  ventriculorum.  Es  klagte  über  Herz- 
klopfen und  Atemnot.  Die  Leber  war  mäßig  angeschwollen.  Gegen  Abend 
zeigten  sich  ganz  leichte  Ödeme  an  den  Knöcheln.  Die  von  Koväcs  an  der 
Patientin  vorgenommenen  Blutzellenzählungen  führten  zu  folgenden  Ergebnissen. 

Erythrocyten  in  Millionen. 

vor  dem  O     nach  dem  O       Abnahme  in  Mill. 

9.6  8,2  1,4 

8.4  7,6  0,8 

8.2  7,5  0,7 

7.7  7,3  0,4 

7.6  7,4  0,2 

7.7  7,4  0,3 

7.8  7,4  0,4 

7.5  7,4  0,1 

8.0  7,9  0,1 

8.1  7,4  0,7 

8.3  7,6  0,7 
An  diese  Versuche  reihen  sich  die  folgenden  an. 

Versuclie  von  Bence. 

vor  dem  O    nach  dem  O  Abnahme  in  Älill. 

Degen,  musc.  cord.       7,4  6,7  0,7 

Polycytliämie  10,5  9,0  1,5 

9,3  8,4  0,9 

10,8  9,4  1,4 

Versuche  v.  Koränyi,  Scharl  u.  Bence. 

vor  dem  O     nach  dem  O  Abnahme  in  Mill. 
Höhenpolycytliämie     4,872                4,576  0,296 

4,640  4,355  0,285 

4,920  4,710  0,210 

Die  erwähnten  Untersuchungen,  welche  den  Beweis  erbracht  haben,  daß 
die  Polycythämie  von  Herzkranken  nach  Sauerstoffeinatmungen  abnimmt,  wurden 
bis  jetzt  meines  Wissens  nur  von  Halliday  Croom^)  nachgeprüft.  Er  behan- 
delte einen  Fall  von  Trikuspidalinsuffizienz  unter  anderen  mit  Sauerstoflein- 
atmungen.    Vor  der  Behandlung  betrug  die  Erjihrocytenzahl  8  800  000.    Nach 

»)  Edinburgh,  Med.  Journal,  Sept.  1905,  S.  231. 
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zweitägiger  vollkomraoiicr  Ruhe  und  I)ifritali>^Tr*ra1»reiehuii^  fiel  sie  auf  5  500  000, 
Nat'h  zwei  werteren  Tagen  olirie  Belutndiiing  envichte  sie  6000  000.  Dann  wurden 
Sauei-stoffeiiiatniun^en  verordnet  Dil*  Enilirm-ytenzalil  sank  nacli  zwei  Taj^en 
auf  4  500  000.  Xachdem  nach  einer  seebswiichentlielien  regelmiißigen  Sauert*toff- 
Ijeliandluug  (Ue  Inhalationen  nur  auf  zwei  Tage  eiDgestellt  worden  Rind^  stieg  die 
Er>i:liro«*yteuzahl  wieder  auf  8  400  000.  Dann  wm^de  die  Sauei-stortliehandhing 
von  neueni  eingeleitet  nnd  zehn  Tage  lang  fortgesetzt.  Die  Zahl  der  Blut- 
köTperehen  nahm  wieder  ab  und  erreiehte  5ÖÖ0O00  usw,  ALs  die  Kompensation 
eine  wesentlich  bessere  wurde,  kf^nnte  keine  San erstofl Wirkung  mehr  erzielt 
werden. 

Nach  diesen  Erfahrungen  kann  die  Hiebtigkeit  der  Annahme 
daß  die  Abnahme  den  Sauerstoffgebaltes  des  Blutes  hei  Zirkulations- 
störungen an  der  Erzeugung  der  Polyzythämie  beteiligt  iBt,  als  l>e- 
wiesen  betrachtet  werden. 

Der  Ausgangspunkt  zu  diesem  Exkurs  lilier  die  PolyeythUmie  bei  Herab- 
setzung der  0-Spannung  im  BlutplaBma  bildete  die  Frage,  warum  das  Blut 
dekompensierter  Herzkranker  viskoser  wird.  Als  eine  ürsaehe  haben 
wir  die  Zunahme  des  Kohlen  Säuregehaltes  im  Blute,  als  die  andere  die 
Zunahme  der  Blutzellenzabl  bezeichnet,  die  ihrerseits  besondere  durch 
die  Abnahme  der  Sauerstoff  Spannung  im  Blute  bedingt  wird.  Ist  unsere 
Folgerung  i-ichtig,  i^o  muß  es  nachweisbar  sein,  daß  die  Viskosität  des 
Blutes  nach  erfolgreichen  Sauerstt^ffinhalationen,  welche  zu  einer 
Herabsetzung  der  BlutÄsellenisahl  führen,  ebenfalls  abnimmt  Um  zu 
erfahrenj  <jb  diese  Vijraussetziing  erfüllt  wird,  ließ  ich  durch  Bence  Yersuche 
anstt^Uen,  welche  zu  folgenden  Ergebnissen  fühilcn. 


Vii^kosität 
Tor  Oj  nach  0^   Diff 


Ery  tb  ro  c  jtenzahl 
vor  (>.,     nach  Og 


Eingeatni.  A'erilndnig.  d* 
Sauers  tofl  ui  enge   1t''  is  kosi  t  ät 


Anenr. 

aortae 

7,70 

6,05 

1,66 

LiJB,  V,  bic* 

5,70 

5.40 

0,30 

n      »       ?? 

5.62 

5,61 

0 

Deg.  cord 

.    8,10 

6,48 

1,62 

Emphys. 

pulm. 

8.20 

7.60 

0,60 

n 

7,02 

5,81 

1,21 

Polycyth- 

ämie     * 

16,20 

15,40 

0,80 

n 

16,50 

15,30 

1,20 

« 

15,90 

14,40 

1,50 

7^ 

20,90 

17.30 

3,60 

COL. 

100:79 

50  L. 

100 : 05 

50  L. 

100 : 100 

100  K 

100:80 

50  L. 

100 : 93 

50  L. 

100 :  83 

90  L. 

100  :.95 

90  L. 

100:93 

90  L. 

100 : 91 

150  L. 

100 :  83 

7,4  MilL  6,7  MiU. 


10.5  MilL   9,0  Jlill 


9,3  MilL    8,4  MilL 

Diese  Versuche  beweisen  die  Richtigkeit  unserer  Voraussetzungen:  in 
Zusammenhang  mit  der  Herabsetzung  der  Blutzelleozahl  nimmtauch 
die  Viskosität  des  Blutes  ah. 

Die  Ursachen  der  physikaU^ch-ebemiscben  Veränderungen  des  Blutes  hei 
Herzins uffizien  15  lassen  sich  nach  dem  Gesagten  in  den  folgenden  Sätzen  zu- 
sammenfassen : 

1.  Die  KohlenKäureproduktion  der  Gewehe  wird  nicht  der  Ver- 
langsamung des  BlutJjtromejs  entsprechend  herabgesetzt    Aus  diesem 
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Grunde  nimmt  der  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  zu.  Diese  Zunahme 
führt  zu  einer  Erhöhung  der  molekularen  Konzentration  des  Blut- 
plasmas. 

2.  Wahrscheinlich  nimmt  die  Bildung  der  übrigen  Stoffwechsel- 
produkte ebenfalls  nicht  in  dem  Maße  ab,  als  es  der  Zirkulations- 
verlangsamung  entsprechen  würde.  Aus  diesem  Grunde  wird  eine 
große  Zahl  kleiner  Moleküle  in  eine  verhältnismäßig  geringe  Blut- 
menge hineingebracht,  woraus  eine  weitere  Zunahme  der  molekularen 
Konzentration  des  Blutes  hervorgeht. 

3.  Der  Cl-Gehalt  der  Zellen  steigt  umso  höher,  je  reicher  das 
Blut  an  Kohlensäure  ist.  Daraus  resultiert  eine  Abnahme  des  Cl- 
Gehaltes  im  Plasma  des  langsamer  strömenden  Blutes,  welche  je- 
doch wahrscheinlich  durch  alimentäre  Einflüsse  verdeckt  werden 
kann. 

4.  Die  Vermehrung  der  Kohlensäure  wirkt  auf  die  Blutzellen 
80  ein,  daß  ihr  erhöhender  Einfluß  auf  die  Viskosität  des  Blutes 
zunimmt. 

6.  Die  Gewebe  verbrauchen  aus  dem  Blute  die  Nährstoffe  in 
einer  der  verlangsamten  Zirkulation  nicht  entsprechend  herabge- 
setzten Menge.  Folglich  nimmt  die  Konzentration  der  organischen, 
großen  Moleküle  im  stauenden  Blute  ab.  Daraus  folgt,  daß  die  Re- 
fraktion des  Serums  des  langsamer  fließenden  Blutes  abnehmen 
muß.  Eine  weitere  Ursache  der  Hydrämie  bei  Herzinsuffizienz 
ist  vielleicht  auch  die  renale  AVasserretention  (s.  unten). 

6.  Die  Gewebe  nützen  den  Sauerstoff  des  langsamer  fließenden 
Blutes  besser  aus.  Die  Abnahme  der  Sauerstoffspannung  im  Blut- 
plasma führt  zu  einer  Vermehrung  der  Erythrocyten.  DieseF  Ver- 
mehrung können  andere  Faktoren:  Stöiimgen  der  Blutbildung,  Abnahme 
des  Blutdmckes,  Erweiterimg  der  Strombalm  usw.  entgegen  wirken.  Kommt 
«ie  aber  trotzdem  zustande,  so  trägt  sie  zur  Erhöhung  der  Visko- 
sität des  Blutes  wesentlich  bei. 

AVir  sind  selbstverständlich  weit  davon  entfernt,  zu  glauben,  daß  die  an- 
geführten Faktoren  der  Blutzusammensetzung  bei  Herzkrankheiten  die  allein 
wirksamen  sind.  Bei  der  außerordentlichen  Kompliziei-theit  der  Vorgänge 
der  Dekompensation  dürfen  wii-  zufrieden  sein,  wenn  es  ims  gelingt  einige  der 
^nchtigsten  Bezielumgen  zwischen  diesen  klarzulegen  und  wir  glauben  behaupten 
zu  dürfen,  daß  uns  die  physikalisch-chemischen  Untersuchungsmethoden  auf 
diesem  schwierigen  Gebiete  manche  wertvolle  Errungenschaften  gebracht  haben. 
Unsere  Einblicke  in  die  Pathologie  des  Ki*eislaufs  bei  der  Kompensation  wurden 
noch  weiter  dm-ch  das  Studium  der  Tätigkeit  der  Stauungsnieren  veitieft. 

V.  Ober  die  Folgen  der  physikalisch-chemischen  Veränderungen  des 
Blutes  bei  Herzkrankheiten. 

1.  Bei  der  Herzinsuffizienz  haben  wir  mehrere  Vorgänge  kennen  gelernt, 
welche  zu  einer  pathologischen  Vermehrung  der  im  Blutplasma  gelösten 
Moleküle  führen.  Zu  diesen  gehört  die  Zunahme  des  Kohlensänregehaltes 
des  Blutes,  die  Abnahme  der  Ausfuhr  gelöster  Moleküle  durch  die  Nieren  imd 
die   verhältnismäßig    geringe   Blutmenge,    welche   in    der  Zeiteinheit   zur   Auf- 
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ualim^  iler  aus  dem  8k>ffwechsel  lien-orpeliendeii  kleinen  Moleküle  ssii  Vei^Vgunj^ 
**teht.  Würtlen  diese  Vorgänge  niclit  v<in  einer  gleichzeitigen  Wasf^erretention 
hegleitet  seiHj  so  müßten  sie  zu  einer  Erhöhung  des  osmotisehen  Blutdruckes 
fyluTu.  Damit  ist  aber  eine  unilberwindliohe  Steigerung  des  Dtirst*?eiuhles 
verbunden,  wie  dies  beBonders  auffüllend  t^  B»  lieiui  Diabetes  iiisipidus  zn  er- 
kennen ist.  Gibt  diesem  der  Patient  nach^  so  erreicht  die  Wasseraufnahme 
bald  eine  Größe,  die  der  Äusscheidungsfähigkeit  der  Stauunf^sniere  überlegen 
ist  und  e8  muii  'axi  einer  Vei-grüHerung  des  Wassergehaltes  des  Organismus 
kämmen*  Wie  die  retinierte  Wassermenge  aus  den  Gefäßen  in  die  Gewebs- 
spalten  getrieben  wird,  T^ird  an  einer  anderen  Stelle  besprochen  werden.  Wie 
aber  auch  immer  dieser  Prozeß  zustande  kommt,  fiihrt  derselbe  zu  einer 
Vemiehning  der  Gewel>sspannniig,  deren  Wichtigkeit  erst  m\i  den  gnmdlegenden 
Arbeiten  von  Ijanderer\)  richtig  erkannt  worden  ist  Oertel  ging  bekanntlich 
vtin  der  Annahme  aus,  daß  die  Wa^sserreteution  den  Inhalt  der  Blutgefäße 
erhübe  und  auf  diesem  Wege  zu  einer  Pberlastung  des  Herzens  führe.  Erst 
viel  später  sind  mv  in  die  I^age  gekommen,  die  Fehler  dieser  Annahme  gründ- 
lich erkennen  zu  künnen.  V<»r  allem  würde  eine  Vermehrung  der  Blutmasse 
durch  WnsseiTetentiun  an  ^ich  zu  einer  relativen  Abnahine  der  Bhitkör|>erchen- 
üald  filhren.  Die  unmittelbai-e  Folge  dieser  Veränderung  wäre  eine  Herab- 
setzung iler  Viskosität  des  Blutes.  Dann  i^iirde  mit  der  Zunahme  der  Blut- 
raenge  eine  Zunahme  des  Querschnittes  der  Strom  bahn  Hand  in  Hand  gehen. 
Folglich  würden  sowohl  der  ätiBere  wie  der  innere  Widerstand  des  Kreislaufes 
verringert  werden.  Die  hydrämische  Plethora  wurde  also  einen  dem  von  Oertel 
angenommenen  gerade  entgegenge^^etyien  Einüuß  auf  das  Her>:  ausiil>en.  Nicht 
die  Ketention  innerhalb  der  Blutgefäße,  sondern  die  außerhalb  dersellien 
ist  also  als  ein  das  Herz  überlastendes  Moment  anzusehen.  Durch  den  mitt- 
leren Tonus  des  Hei*zens  einerseits,  durch  den  Tunun  der  Getaße  und  durch 
den  Gewebsdruck  anderseits  wird  die  Verteilung  des  Blutes  zwischen  Hers! 
nnd  Peripherie  geregelt  Nimmt  die  Gewebsspannung  %%  so  wird  das  Blut 
nach  dem  Herzen  zurückgedningtj  wenn  der  TonuH  den  Herzens  keine  ent- 
sprechende Erhöhung  ertahrt.  Ist  aljer  das  Herz  insnffizient,  so  gelingt  das 
nicht,  oder  nicht  vollkommen.  Das  Herz  wird  überfiillt,  gedehnt,  und  die 
durch  die  HensinsuffizienK  verursachte  Zunahme  des  Gewebsdnickes  steigert 
die  Herzinsuifiziems  weiter. 

Wie  die  einzelnen  Gheder  dieses  zu  einem  circulus  vitiosus  ausartenden 
Vorganges  untereinander  s^usammenhängen,  lehrt  der  therapeutische  Versuck 
Der  Vorgang  kann  umgekehrt  werden,  1,  wenn  wir  die  Herzinsuftizienz  beseitigen, 
oder  2,  wenn  wir  durch  eine  Nierendiurese  die  Gewebsspannung  herabsetzen, 
3,  wenn  wir  tlasselbe  dtirch  unniittellmre  Entferining  der  Ergüsse  durch  Punk- 
tion herbeifciliren,  Oertel  hat  4,  bewiesen,  daß  die  Wasserbeschränkung  an 
sich  diuretisch  wirken  und  die  Herztätigkeit  verbessern  kann.  Was  er  nicht 
erkannte,  war  die  Bedeutung  der  gelösten  Moleküle  für  das  Wasserbediirfnis 
der  Patienten*  Aus  dem  Verkennen  dieser  Bedeutung  folgte  eine  Lücke  seiner 
diätetischen  Vorschriften,  welche  deren  Verwirklichung  in  sehr  vielen  Fällen 
vereitelte.  Die  Wassersucht  ist  eine  Art  von  Osmoreguberung  bei  lUiertüllung 
des  Körpers  mit  gelösten  Molekülen,  Wie  ich  vor  10  Jahren  niedei'schriei* 
(L  c  &  46),   führt   diese  Übertiilhing  zu  gesteigertem  Durst   und   dadm'ch   zu 


'j  Die  UewebiapatmutJg,    Leipzig  1884» 
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gesteigerter  Flüßsigkeitsaufnalime.  „Die  Säfte  des  Organismus  werden  Ton 
außen  durch  Wasser  diluiert,  und  wenn  sich  der  Körper  seines  Phis  an  festen 
Molekülen  nicht  entledigen  kann,  hilft  er  sich  in  der  Weise,  daß  zur  Aufnahme 
dieser  überflüssigen  Moleküle  von  außen  ein  Plus  an  Wasser  geboten  wird .... 
Daraus  ist  zu  entnehmen,  was  eigentlich  diejenigen  therapeutischen  Maßnahmen 
bedeuten,  welche  den  wassersüchtigen  Körj)er  nur  von  AVasser  befreien,  wie 
die  Beschränkung  der  Wasserzuftihr  ....  Diese  verringern  den  Wassergehalt 
des  Organismus,  ohne  dessen  Gehalt  an  festen  Molekülen  wesentlich  zu  ver- 
ändern: sie  erhöhen  also  den  gesamten,  ohnehin  abnorm  hohen  osmotischen 
Druck  .  .  .  Jedenfalls  scheinen  nacli  diesen  Erwägungen  diejenigen  ^ßttel 
zweckmäßiger  zu  sein,  welche  neben  der  Wasserentleerung  eine  Entleerung 
von  festen  Molekülen  bewirken  ...  so  die  Diuretica,  vielleicht  sogar  die  Punk- 
tion." Seitdem  ich  diese  Worte  niederschrieb,  wurde  aus  ihnen  eine  neue  Kon- 
sequenz besonders  von  französischen  Autoren,  von  Strauß,  (s.  das  Kapitel  über 
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Fig.  12. 

Nierenkrankheiten)  und  unabhängig  vcm  Einsen  abgeleitet:  die  Beschränkung 
der  Zufuhr  von  gelösten  Molekülen.  Ein  großer  Teil  derselben  stammt  aus 
dem  EiweißstoflH\Tchsel  und  darf  nicht  unter  ein  gewisses  Minimum  vermindert 
werden.  Dagegen  kann  die  Kochsalzzufuhr  stark  herabgesetzt  werden.  Mit 
ihr  sinkt  der  Gehalt  des  Körpers  an  gelösten  Molekülen  bedeutend,  gleich- 
zeitig nimmt  das  Durstgefühl  ab,  und  die  Beschränkung  der  AVasserzufubr  wird 
außerordentlich  erleichtert.  Mit  dieser  Ergänzung  können  die  Vorschriften  von 
Oertel  viel  ausgedehnter  befolgt  werden  als  früher,  und  ein  nicht  zu  unter- 
schätzender Vorteil,  welcher  der  Praxis  aus  physikalisch-chemischen  Unter- 
suchungen erwachsen  ist,  besteht  darin,  daß  wir  unsere  therapeutischen  Ein- 
griffe, welche  gegen  den  circulus  vitiosus  Herzinsuffizienz  —  AVassersucht  — 
Herzinsuffizienz  zu  wirken  haben,  durch  gleichzeitige  Beschränkung  der  AVasser- 
und  Salzzufuhr  w^irksamer  gestalten  können,  als  es  bis  jetzt  der  Fall  war. 

AVir   verdanken    Merklen,    Achard    und   Paisseau^),   AA^idal,    Froin 


*)  Soc.  med.  des  hopitaux,  6  Nov.  1908. 
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und  Dij^np^)  ut^w.  Beuhacbtiin^en,  aus  welchen  henorgflit.  dafi  die  Enlzielmn^f 
des  KochsulxeN  hei  wa>ssers »cht igen  Herzkranken  oft  Hii^gejsprociieii  güiisti^^  wii^kt, 
Dirne  günstige  Wirkung  äußert  sich  meistens  nicht  in  einer  wesentlichen  Ab- 
nahme der  WaBsei^suehty  sondern  in  einem  Stillstände^  in  ihrem  Wachstum.  Daß 
diet^er  Htillstünd  von  der  Besdminkun;^^  der  Kochsalz  zufuhr  abhiint^t,  laßt  Hich 
meistens  dadurch  heweisen,  daß  eine  einmalige  Erhöhung  der  Salzzufuhr  ütifürt 
zu  einer  Gewichti^isunahme  des  Patienten  Yerank^stmg  gibt  Diese  Wirkting 
des  Koclu^alzes  ist  sein-  deutlich  in  Fi^N  12  zu  erkennen,  welche  ich  au8  einer 
Arbeit  von  Achard^  entlehne,  Wälireud  einer  an  Kochsalz  reichen  Ernähnmg 
stieg  das  Körper^rewicht  G  von  63  kg  bis  ilber  69  kg,  Nun  folgte  eine  12  Tage 
lang  fortgesebste  cbKina-me  Diät,  während  welcher  ihv^  Kui-pergcwicht  nnr  unbe- 
deutende Schwankun^i-n  durt^hmaclite.  Eine  jjliitzliche  Erhrdmng  der  Kochsalz- 
ssufnhr  brachte  dann  da^s  Gewicht  wieder  zum  Steigen,  und  da.s.selbe  eiTeichti* 
innerhalb  fünf  Tage  74  kg»  Dieser  Fall  illustriert  weiter  nuch  die  Wirkung  der 
Retention  einer  Suklösung  auf  die  Diure«e  (V)y  bzw.  auf  die  Zirkuhitionfäi* 
gesch windigkeit,  eine  Wirkung,  welche  wahrschein] icli  auf  dem  Wege  der  Ver- 
änderung der  Gewel»s«paunuug  herbeigeführt  wird. 

Dali  die  einfache  Kochsalzabstinenz  nicht  immer  zu  einer  Herabsetzung 
der  schon  entwickelten  Wassersucht  führen  kann,  ist  einfach  zu  erklaren.  Der 
Organismus  dieser  Kranken  ist  bereits  mit  Kochsalz  gesättigt  Die  Beschrän- 
kung der  Einnahmen  konnte  nur  dann  zu  einer  Yenuinderung  des  Kochsalz- 
gehaltes  führen,  wenn  die  Kuchsalzansscbeidung  zur  Entfernung  des  Überflusses  aus- 
reichen würde.  Da  aber  letzteremeistens  stark  herabgesetzt  ist,  kann  die  Kochsalz- 
abstinenz  in  solchen  Fallen  nichts  weiter  erreichen,  als  einer  weiteren  Erhöhung 
des  Kochsakgehaltes  vorznl  »engen.  Um  zn  einer  Beseitigung  der  schon  vor- 
handenen Ergüsse  zu  führen,  muß  also  die  Beschränkung  der  Salzznfuhr  durch 
eine  Steigerung  der  Sakausfuhr  unterstützt  wer<len*  Ich  habe  mich  in  mehreren 
Fällen  überzeugen  können,  daß  tlie  Wirkung  der  die  Kochsalzansscheidung  be*- 
fördemden  dinretischen  Jlittel  auf  die  Wassei'sucht,  z*  B.  des  Dinretins  mächtig 
unterstützt  oder  sogar  eii*t  zum  Vorschein  gebracht  werden  kann,  wenn  gleich- 
zeitig eine  kochsalzarnie  Diät  verabreicht  wirii  sowie  daß  diese  allein  oft  nichts 
weiter  zustande  bringt,  als  eine  Verlangsamung  oder  eine  TJnterl>rechuiig  der 
weiteren  ZunaJime  der  Wassei'sucht. 

Somit  hat  die  Anwendung  der  physikalisch-chemischen  Methoden  nnsere 
Gedanken  auf  eineBfchn  gelenkt,  auf  welcher  wir  zu  einer  wertvollen  Bereich enmg 
der  Therapie  der  Dekompensatitm  gelangt  sind*  Freilich  kann  nachtraglich 
Ijehauptet  werden,  daß  dieses  Ziel  auf  viel  kürzerem  Wege  hätte  erreicht  werden 
können.  Lehrt  doch  die  tagliche  Erfahmng^  daß  viel  Salz  das  Wasserbedüifnis 
erhöht^  also  die  Beschränkung  der  Wasserzufuhr  <lurch  Salzentj^iehung  erleichtert 
werden  kann.  Wenn  alier  auch  d(*r  lange  Weg,  auf  welchem  diese  jiraktische 
Konseqnenz  abgeleitet  wurde,  nachträglich  als  nicht  unumgänglich  notwendig 
erscheinen  mag,  kann  doch  nicht  geleugnet  werden,  daß  erst  dieser  znr  klaren 
Einsicht  der  VerknÜjüVmg  einer  Anzahl  von  Vorgängen  füluie,  welche  Glieder 
der  Kette  jener  Erscheinungen  sind,  deren  Effekt  die  Wassersucht  bei  der  De- 
kompensation von  Herzfehlern  bihlet 

*)  IbicL  Dig-ne^  La  eure  ÜQ  tiet'hlorumtjim  chez  les  cnrdiaquee.  These.  Paria  1905* 
In  dieapr  Arbeit  werden  80  gciiau  beobachtete  FUIle  mitgeteilt,  welche  zum  Teil  die  Koik^ 
des  Salzes  Ixn  der  Wassersucht  sekr  beweiseml  dem otiat Heren,  —  ')  Le  role  du  sei  ea  thera- 
peutiqae,  L'ü^uvre  medicochirurgicöl,  Xo,  40^  16  di'»e.  1904,  p.  25, 
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2.  Viel  schwieriger  ist  die  Bedeutung  der  Veränderungen  der  Viskosi- 
tät des  Blutes  bei  Herzkranken  abzuschätzen.  Hat  die  Viskosität  bei  der  Blut- 
zirkulation dieselbe  Bedeutung  >vie  bei  der  Bewegung  einer  benetzenden  Flüssig- 

keit    in    einer  Glaskapillare?    Hat   das  Poiseuillesche    Gesetz:   Q  =  ^ 17- 

(wo  Q  die  Ausflußmenge  der  Flüssigkeit  in  der  Zeiteinheit,  P  die  Differenz 
zwischen  den  Drucken  am  Anfang  und  am  Ende  der  Strombahn,  R  den 
Radius  der  Kapillare,  L  deren  Länge  und  rj  die  relative  Viskosität  der  striJmen- 
den  Flüssigkeit  bedeuten),  Geltung,  wenn  die  strömende  Flüssigkeit  Blut  und 
die  Kapillare  ein  Blutgefäß  ist? 

AVir  glauben  diese  Fragen  bejahen  zu  dürfen,  und  trotzdem  liegen  die  Ver- 
hältnisse beim  Blutkieislauf  nicht  so  einfach,  wde  dies  z.  B.  von  Hürthle^)  an- 
genommen worden  ist. 

AVenn  wir  die  einzelnen  auftauchenden  Fragen  der  Reihe  nach  erledigen 
wollen,  so  muß  vor  allem  bewiesen  werden,  daß  Blut  in  Glaskapillaren  ge- 
nau nach  denselben  Gesetzen  strömt,  wie  jede  andere  benetzenden  Flüssig- 
keit. Dieser  Beweis  wurde  auf  Grund  sehr  sorgfältiger  A^'ersuche  von  B.  Loewy^ 
erbracht,  imd  seine  Richtigkeit  von  Hürthle'*)  bestätigt.  Da  Heubner*)  trotz 
diesen  Untersuchungen  Bedenken  über  die  Berechtigung  der  Anwendung  des 
Poiseuilleschen  Gesetzes  auf  das  Blut  hatte,  stellte  Bence  w^eitere  Versuche 
über  die  strittige  Frage  an.  AVir  besaßen  eine  größere  Zahl  von  Viskosimetern, 
deren  Dimensionen  und  dementsprechend  deren  Ausflußzeit  für  AVasser  und  Anilin 
sehr  verschieden  war.  Mit  diesen  verschiedenen  Kapillaren  bestimmte  Bence 
die  relative  A^iskosität  desselben  defibrinierten  Blutes  und  kam  zu  ül)ereinstimmen- 
den  Resultaten,  was  nur  möglich  war,  wenn  die  Dimensionen  der  Kapillaren  die 
Ausflußgeschwindigkeit  des  Blutes  auf  dieselbe  AVeise  verändern,  wie  diejenige 
des  AVassers  oder  des  Anilinöls. 

Viel  schwieriger  ist  die  Frage  einer  exi)erimentellen  Piiifung  zugänglich^ 
ob  die  in  Glaskapillaren  gewonnenen  Gesetze  auch  in  Blutgefäßen  gültig  sind. 
Ein  schwerwiegender,  wenn  auch  indirekter  Beweis  scheint  wohl  die  von  Beck 
und  Hirsch**)  hervorgehobene  Tatsache  zu  sein,  daß  das  Blut  in  der  frisch 
ausgeschnittenen  Aorta  einen  konkaven  Meniskus  l)ildet,  daß  also  Blut  die 
Gefäßwand  benetzt.  Aber  diese  Tatsache  wurde  nicht  genau  quantitativ  ge- 
prüft, so  daß  sie  direkte  A^ersuche  nicht  ganz  überflüssig  machen  würde. 

Bence  suchte  diese  Lücke  auszufüllen,  indem  er  die  Kapillare  des  Viskosimeters  durch 
frische  enge  Arterien  ersetzte.  Diese  Versuche  scheiterten  an  dem  Umstände,  daß  das 
Kaliber  der  Arterien  während  der  Versuche  wechselt. 

Sind  wir  auch  geneigt,  die  Berechtigung  der  Ansicht  anzuerkennen,  daß 
das  Poiseuillesche  Gesetz  auch  für  Kapillaren,  die  mit  Endothelien  bekleidet 
sind,  gültig  ist,  so  sind  wir  doch  weit  davon  entfernt,  die  außerordentliche 
Kompliziertheit  der  A^erhältnisse  im  Kreislauf  zu  verkennen,  welche  vor  unmittel- 
baren Schlüssen   aus  der  A^skosität  des  Blutes  auf  den  Kreislauf  hüten  sollte. 

Zunächst  ist  an  die  komplizierte,  in  ihrer  A\"irkung  unübersehbare  Gestal- 
tung des  Gefäßsystems  zu  denken,  dessen  Dimensionen  noch  dazu  bedeu- 
tenden A^erändenmgen  unterworfen  sind.  Es  ist  kaum  zu  bezweifeln,  daß  die- 
selben Einflüsse,  welche  die  A^iskosität  des  Blutes  verändeni,  auch  auf  die  Ge- 
fäße wirken  können.    So  führt  die  Art  der  Bindung  der  Kohlensäure  zu  einer 


»)  Deutsche  med.  AVochenschr.,   22.  Sept.  1904.   —   «)  Pflügers  Arch.,  Bd.  G5,  S.  447. 
*)  Ebenda  Bd.  82.  —  *)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  Bd.  83,  S.  280,  1905.  —  ß)  1.  c. 
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bedewti'nderen  Zunalime  des  osmotischen  Drnt^kes  in  dni  Blutkörperuben  ah 
im  Blutplastiia.  Die  aus  diesem  Grunde  zuMtaBde  koranifmde  DiiickdiÖereiiz 
ftilirt  zu  einem  WasBerstrome  aus  dem  Plasma  in  die  Blutzellen,  deren  Volum 
demi!nf(>lj;e  zunimmt  Mit  zunehmendem  ZeJlenvolnm  ^eht  die  Viskositlit  des 
Blutes  in  die  Höhe.  Nmi  winsen  wir  aber  aus  den  ITntersuehungen  rtm  Ham- 
burger^), daß  die  H-lonen- Wirkung  der  Kohlensäure  ^anz  ähnliche  Teimde- 
ninpren  in  der  PemietilnlitiU  der  Leukocyten,  der  Epithelieii,  iler  LvmphzeUen, 
der  Spermien*  der  Niere u-^  jMüz-  und  Leberzellen  wie  in  derjenigen  der  roten 
Blutzellen  heiTomift,  Naeh  .LLoeb^)  vergrößert,  die  H-Ionen-Wirkung  auch 
duH  Yidum  iler  gestreiften  Muskeln.  Sollte  sirb  diese  Tatsarbe  auch  an  platten 
Muskeln  bestnti|<en,  woran  schwerlirh  irezweifelt  werden  kaun,  so  würden  sieh  diese 
ebenfalls  der  Kugelform  nähern,  d.  h.  verkürzen,  C-Oj-Blut  würde  also  durch 
ein  leliendes  Blutgefäß  ]an**samer  fließen,  als  es  seiner  Viskositätszunahme 
entsprechen  würde,  da  dessen  (JÜji-G ehalt  zu  einer  Verkleinerung  iles  Getliß- 
Querschnittes  führen  würde.  Dieser  Ei*wailung  entsi>refhen  unter  andern  die 
an  überlelienden  Nieren  an^^jestellten  Versuche  von  Mosso®),  mwie  besonder« 
die  Erfabrunjzen  von  E.  Hering*).  Hering  vereinigte  Arterien  mit  Venen, 
und  fand,  daß  sich  die  Arterien  kontrahieiien,  sobald  sie  durch  venöses  Bhit 
durchströmt  wurden.  Daraus  erhellt,  daß  das  venöse  Blut  einen  „Kontraktinns- 
reiz"  auf  die  GetVißwand  ausübt. 

Beuce  be«tinjiiite  die  Leitfähigkeit  eines  Serum»:  ^1.    Dann  wurde  eine  frisch  atis- 

gesehnitlene^   aufgesehlitfte  und  in  ein  Tlillsuckchen  eingehuntlene  Kauinchenaorta  swisehen 

A 
die  TflUchelektroden  aufgehängt  und  die  Leitfähigkeit  von  neuem  beatmunt:  ^1^     -jj   hangt 

vom  Toluin  des  Tüllagckdjeninlialt^s  ah-    Nun  x^'iinle  daa  Seruin  und  die  in  demaelhen  hefind- 

lieh©  Aorta  einem  COj-Strom  ausgesetzt.     In  den  meiaten  Füllen  nahm   ^,  wenn  am-b  nieht 

betJ^chtlichT  aber  deutlieh  zu,  woraus  auf  eine  Tolumzanahme  der  Aorta  zu  «tchUeßen  wäre. 
Da  jedoeh  diese  Versuche  nicht  zu  konetant  wiederkehrenden  Hesultaten  ftihrteni  wäre  ihre 
Wiederholung  mit  empfindbcheTen  volumetri sehen  Methoden  erwünscht» 

Man  Bullte  erwailen,  daß  bei  auf  irf^end  eine  Weise  ermittelter  Ge- 
öchwindif^keit  des  Blutunilaut'es,  bei  bekanntem  Dmckgetalle  und  bekannter  Vis- 
kosität die  Poiseuillesche  Funnel  dazu  ven^^endet  werden  könnte,  den  Wider- 
stand des  (xi^fäßsystemH  denijenif};en  einer  Glaskapillare  Ton  bekannter  Läntre 
und  bekanntem  Querschnitt  zu  verixleichen.  Diesen  Gedanken  verfolge  Hiirthle 
in  seinen  erwähnten  Arl>eiten.  Ließe  sich  aber  auch  die  Schvpierigkeit  Über- 
winden, welche  sieb  aus  dem  t'mstande  ergibt,  daß  der  den  Blutstroni  treibende 
Dnu'k  kein  kouistanter,  stmdi'ru  ein  rhythmisch  i^cbwankender  ist,  so  würde  diese 
Berechnung  dennoch  nur  zu  einem  Eesultate  fuhren,  welches  außer  den  Dimen- 
sionen (und  der  Khjstizitat)  der  BlutKetTißt^  von  mannigfachen^  kaum  zu  über- 
sehenden Faktoren  mitbestimmt  sein  wiinlCi 

Die  liesonders  Ton  H  eubner  (1.  c.)  betonte  Bedeutung  des  ErschiitterungS'- 
wider Standes,  wehdier  in  dem  Besultate  mit  enthalten  sein  wurde,  ist  wohl 
niclit  Ix^sonderK  groß,  yeine  Wirkung  verschwindet  in  den  kleinen  Gefiißen, 
Außerdem  M'ird  sie  einerseits  durch  die  ^uRe  ViskoBität  des  Blutes,  anderer- 
seits alier  durch  die  EliLstizitüt  der  Getlißwimde  und  durch  die  Anpassung  der 


^}  Siehe  Ha  tu  bürgere  oamotitcher  Dtut-k  und  lonenlehre  in  der  Med,  und  Bota^si» 
Ausführungen  im  J.  Baude  dieües  Werke».  —  *)  Studiea  in  general  Physiolo^*.  ,  Chicago  1905* 
p,  455.  —  *)  ZlL  in  Nageli  Handbuch  d.  PhyBiologie.  Braunsi^hweig  1905,  Bd.  1,  S*  31L  — 
*)  Zit  bei  Mattbes,  Deuttehei  ÄPcb.  t  khn*  Med.,  Bd,  89^  Nr,  5— ö,  S*  383. 
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Form  der  Strombahn  und  der  Verzweigungswinkel  der  Gefiiße  an  die  häuio- 
dynamischen  Vorgänge  beschränkt.  Die  Bedeutung  dieser  Faktoren  erhellt  aus 
der  Tatsache,  daß  die  Strömung  des  Blutes  bei  gesunden  Menschen  geräusch- 
los Tor  sich  geht^  und  daß  nur  eine  wesentliche  Herabsetzung  der  Viskosität 
des  Blutes,  wie  sie  bei  Anämien  vorkommt  ^),  oder  eine  hochgradige  krankhafte 
Veränderung  der  Elastizität  und  der  Form  der  Blutgefäße  die  Wirbelbewegungen 
im  strömenden  Blute  so  w^eit  verstärken,  daß  sie  zu  hör])aren  Geräuschen  fiihren. 

Viel  wichtiger  dürfte  der  bis  jetzt  nicht  berüchsichtigte  Umstand  sein, 
daß  die  Lymphräume  als  eine  Verzweigung  der  Blutbahn  anzusehen  sind, 
welche  deren  Dimensionen  und  deren  Widerstand  in  unberechenbarer  und  außer- 
dem äußerst  wechselnder  Weise  verändern,  in  welcher  ein  Teil  des  Blutes 
strömt,  dessen  Viskosität  im  Vergleich  zu  der  des  andern,  innerhalb  der  Blut- 
gefäße strömenden  Teiles  außerordentlich  gering  ist.  Es  könnte  sehr  leicht 
möghch  sein,  daß  eine  Verändening  der  Transsudation  und  der  Resori)tion  zur 
Entlastung  des  Her/ens  beitragen  könnte,  indem  sie  einen  Teil  der  zu  beför- 
derden  Flüssigkeit  auf  eine  Bahn  mit  sehr  geringem  Widerstände  lenken  würde, 
auf  welcher  zu  ihrer  Befördening  von  der  Herztätigkeit  mehr  oder  weniger 
unabhängige  Hilfskräfte  eingreifen. 

Nach  diesen  keineswegs  erschöpfenden  Betrachtungen  kann  es  gar  nicht 
überraschen,  daß  die  Veränderungen  der  Blutviskosität  oft  ohne  jede 
sichtbare  Folge  auf  die  Zirkulation  bleiben. 

Bei  gesunden  Menschen  und  Tieren  steigt  die  Blutzellenzahl  mit  zu- 
nehmender Meereshöhe  an.  Die  plötzliche  Venuehnmg,  welche  einer  Über- 
siedelung aus  dem  Tieflande  in  große  Hcihen  folgt,  ist  wohl  fast  ausschließlich 
eine  relative,  durch  Plasmaaustritt  bedingte.  Die  Zunahme  der  Blutzellenzahl 
führt  zu  einer  Zunalime  der  Blutviskosität  Die  Abnahme  der  Blutmenge, 
welche  durch  den  Plasmaaustritt  herl)eigeführt  wird,  muß  mit  einer  Reduktion 
des  Querschnittes  der  Blutbahn  einhergehen.  Es  ist  also  zu  erwarten,  daß  in 
großen  Höhen  sowohl  der  äußere  wie  d(»r  innere  Widerstand  zunehmen.  Trotz- 
dem bleibt  der  Blutdruck  nach  Jacquet^)  und  andern  unverändert.  Dann 
sollte  man  glauben,  daß  die  Strömungsgeschwindigkeit  des  Blutes  sinkt.  Doch 
spricht  gar  nichts  für  eine  Verlangsamung  des  Blutstromes,  solange  nicht  sehr 
große  Höhen  erreicht  werden,  und  A.  Loewy*)  hat  in  exakten  Versuchen  den 
Beweis  erbracbt,  daß  die  Zirkulati{msgesch windigkeit  bei  Hunden  in  verdümiter 
Luft  unverändert  bleibt.  Daraus  folgt,  daß  der  gesunde  Organismus  die  Zu- 
nahme des  inneren  AVidei^standes  nicht  nur  auf  dem  AVege  einer  entsprechenden 
Herabsetzung  des  äußeren  kompensieren  kann  und  daß  die  Folgen  einer  Zu- 
nahme sogar  beider  nicht  nur  durch  eine  Zunahme  der  Herztätigkeit  verhütet 
werden  können.  Es  müssen  also  noch  andere  Hilfsvorrichtungen  vorbanden 
sein.  Vielleicht  hat  dieses  eigentümliche  Verhalten  mit  der  von  Heß*)  an- 
genommenen Befördening  des  aus  den  Kapillaren  transsudierten  Plasmas  direkt 
in  den  kleinen  Kreislauf  etwas  zu  tun  ?  Die  weite  Eröft'nung  dieser  Abzweigung, 
welche  nur  Plasma,  eine  Flüssigkeit  mit  sehr  geringer  Viskositüt,  abfühi*t, 
könnte  dem  Herzen  zu  Hilfe  kommen,  um  so  mehr,  da  in  die  Bewegung  ihres 
Inhaltes  die  veriindeile  Atliemmecbanik  wirksam  eingreifen  dürfte. 

^ >   !   '   '..    '~^^' 

^^)  Vgl-  Kottmann,  Korrespondenzblatt  Schweizer  Ärzte,  1907,  Nr.  4.  —  *)  Physu»!. 
Wirkung  des  Höhenklimas.  Basel  1904.  —  »)  .Unters,  üb.  d.  Respiration  u.  Zirkulation  usw. 
Berlin  1895,  S.  108.  —  *)  Heß,  Deutsches  Arch.  für  klin.  Med.  79,  128.  1903. 
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Xüdi  aufMlemler  ist  die  vtTliältniHmäßi^  geringe  Eeeinäussung  der  Zlr- 
kuUtiniiist^rgaiie  bei  ileii  iitithoLigisehen  PulytMhämien  mit  oder  t»Iiiie  Mib- 
tiimor.  Wir  haben  Fülle  lieobacbtet*),  in  welelien  die  Viskosität  de»  Blutes 
annähernd  daB  Vierfache  des  noriuiileii  f^rreiehte,  uhne  schwerere  Statuing^- 
ei'scheinnngen.  uhne  erhöhten  Elutdruck  und  i>line  klinisch  nachweisbare 
Herzhj|iertrophie,  hei  allerdinf^s  ansgesprochenem  Mangel  des  Her^tens  an  der 
Fähigkeit,  sich  erh5hten  Ansprüchen  während  der  Arbeit  zu  akkinurnndiere^n. 
Freilich  hat  diese  Kümpensation  ohne  JnanNpmclmahme  des  Herzens  ihre 
Grenzen,  In  den  meisten  Fallen  kiimrat  es  doch  früher  oder  später  zu  einer 
Erhöhung  des  Blutdnickes,  za  einer  Herzln^^ertniphic  und  endlich  zur  Herz- 
insuffiÄsienz» 

Diese  Tatsachen  rechtfertigen  den  reservieiien  Stontlfunikt,  den  unter 
andern  His,  Lommel  und  Reiß*)  in  der  Beurteilung  rler  Bedeutung  der 
BlutviskoKitüt  vertreten» 

Trotz  der  Berechtigung  dieses  reservierten  Staud]>unktes  stcbt 
festj  daß  die  isolierte  Zunahme  der  Viskosität  des  Blutes  aelieii 
sonst  gleiehMellbf^iiden  Bodlit^ungevi  der  Zirkulation  ihre  Verlang- 
samung liervorrnfen  muß.  FJiCusu  sicher  ist  aber,  daß  bei  der  Kom- 
pensation von  Herzfehlern  alle  jene  Hilfsmechanismen  in  höherem 
Grade  tätig  sind,  weche  die  Zirkulation  beschleunigen  können. 
Wenn  das  Herz  nahe  daran  ist  zu  erlahmen,  ist  wohl  die  Zirku- 
lationsgeschwindigkeit <lie  maximale,  die  überhaupt  noch  erzielt 
werden  kann.  Sie  muß  dann  unbedingt  weiter  sinken,  wenn  der 
Widerstand  zunimmt,  da  die  Reserven  des  Organismus,  welche  stnist 
eingreifen  würden,  erschupft  sind.  Unter  solchen  Umständen  kann 
kaum  die  große  Bedeutung  jeder  Veränderung  der  Blutviskosität 
bezweifelt  werden. 

Folgende  Tatsachen  scheinen  mir  diese  große  Bedeutung  der  Blutviskosität 
direkt  zu  beweisen. 

Mit  der  Pcdyr>ihinnie  nimmt  die  Viskosität  des  Blutes  zu.  Die  prak- 
tische Erfahrung  lehrt,  daß  ein  bedeutender  Höhenw^echsel  nach 
üben  die  Dekompensation  bei  Patienten  an  der  unteren  Grenze  der 
Kompensation  beschleunigt.  Als  eine  der  wichtigsten  Kontraindikationen 
des  Höhenklimas  gilt  allgemein  und  mit  Recht  die  Erschöptung  der  Reserve- 
kraft des  HerasenSi 

Noch  klarer  spricht  die  leicht  nachweisbare  günstige  Wirkung  der  Herab- 
setzung der  Viskosität  bei  dekoTnpeusiei'ten  Hei'zki-anken,  Wirkt  hei  diesen 
die  Herabsetzung  der  Blutviskosität  wne  im  Viskosimeter,  so  muß  sie  die  Be- 
Bchleuuignng  der  Zirkulation  herbeijühren.  Es  ist  also  zu  erw^arten,  daß  imter 
solchen  Umstanden  die  Herabsetzung  der  Viskosität  diuretisch  wirkt  imd  die 
mit  der  verlangsamten  Zirkidation  zusammenhängenden  Eigenschaften  des 
Blutes  mildert. 

k'h  habe  mit  meinen  Schülern  Küvacs  imd  Bence^  in  Sauerstoflein- 
atmungen  ein  ilittel  zur  Herabsetzung  der  Blntzellenzahl  und  der  Blutvisko- 
sität gefunden.  Die  Verlangsammig  der  Zirkulation  führt  zu  einer  Vermehnmg 
der  Kohlensäure  im  Blute.     Wie  ich  gezeigt  habe,  stehen  damit  bei  dekomi^en- 


*)  Bence,  Deutsche  med.  Woi^hemchr,  1906,  Nr.  M— 37.  —  *)  aS.  KongreÜ  fjnnere 
Med.    München,  190Ö, 
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sierten  Herzkranken  die  Zunahme  des  osmotisclien  Blutdruckes  und  die  Ab- 
nahme des  Cldorgehaltes  des  Sennns  in  Zusammenhang.  Beschleunigt  also 
die  Herabsetzung  der  Bhitviskosität  die  Zirkulation  solcher  Patienten,  so  müssen 
Sauei'stoflinhalationen  bei  ihnen  eine  Herabsetzung  des  osmotischen  Blutdruckes 
und  eine  Zunahme  des  Chlorgehaltes  des  Senims  herbeiftihren.  Versuche  von 
Kovacs   beweisen,  daß  diese  Envartung  in  der  Tat  ertiillt  wird. 


Bl  utgefrierpunkt 

Cl-Gehalt  des  Serums 

vor 

nach 

vor           nach 

Sauerstoffinhalation 

Sauerstoffinhalation 

1. 

Vitium  cord.  cong. 

0,69« 

0,66« 

0,28%    0,307« 

2. 

Ins.  valv.  bic. 

0,62« 

0,59« 

0,33%    0,34«/« 

3. 

Ins.  valv.  bic. 

0,70« 

0,64« 

0,31 7o    0,33% 

4. 

Ins.  V.  l)ic.  exs.  pleur. 

0,69« 

0,65« 

0. 

Ins.  valv.  bic. 

0,63" 

0,59« 



G. 

Ins.  V.  b.  nephr.  ehr. 

0,64« 

0,58« 



7. 

Emphys.  pulm.  dec. 

0,65« 

0,59« 

—                       

8. 

Emph.  pulm.  dec. 

0,75« 

0,70« 

0,31  «/o    0,33«/, 

Diese  Versuche  beweisen,  daß  die  Sauerstoffeinatmungen  den  Kohlen- 
säuregehalt  des  Blutes  herabsetzen,  daß  sie  also  die  Zirkulation  beschleunigen. 
Früher  habe  ich  der  Meinung  Ausdruck  gegeben,  daß  dieses  Resultat  der 
spezifischen  kohlensäureaustreibenden  AVirkung  des  Sauerstoffes  zuzuschreiben 
ist.  Doch  Avurde  durch  Bohr  diese  AVirkung  des  Sauerstoffs  zweifelhaft  ge- 
macht, und  wäre  sie  auch  im  Spiele,  so  würde  sie,  wie  A.  Loewy^)  aus- 
einandergesetzt hat,  zur  Erklänmg  dieser  Blutveränderungen  nicht  ausreichen. 
Daß  diese  nicht  durch  eine  l)essere  COg- Ausscheidung  zufolge  einer  verun- 
zierten Atemmechanik  bei  der  Inhalation  hervorgebracht  werden,  kann  dadurch 
l)ewie8en  werden,  daß  diese  Verandeningen  nicht  zustande  kommen,  wenn  der 
Patient  aus  dem  Inhalationsapparat  bei  gleicher  Atemmechanik  gewöhnhche 
Luft  atmet.  Es  bleibt  also  nichts  anderes  übrig,  als  anzimehmen,  daß  die 
Abnahme  der  molekularen  Konzentration  und  die  Zunahme  des  Cl-Gehaltes 
des  Serums  die  Polgen  der  Beschleunigung  der  Zirkulation  sind.  Zu  dem- 
selben Resultate  führt  die  Beobachtung  der  Diurese.  So  war  z.  B.  in  einem 
Palle  kongenitaler  (-yanose  von  Kovacs  die  tägliche  Hammenge  am: 

6.  Pebr.  O-Inhalationstag         1000  ccm 

7.  „  —  700    „ 

8.  ,,       0-lnhalationstag         1000    „ 

9.  „  —  800    „ 

10.  ,.  O-Inhalationstag  1100  „ 

11.  ,,  (Ijuftinhalation)  800  ,, 

12.  ,.                  --  800  ,. 

13.  ,,  (Luftinhalation)  800  „ 

14.  „  O-Inhalationstag  1200  ,, 

18.  ,.                  —  600  ,, 

19.  ,.  0-Tnhalationsti\g  1200  „ 

20.  ,.                  —  800  „ 

21.  ..  O-Inhalationstag  1400  ,, 

22.  ..                     -  800  ., 


»)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1902,  Nr.  10. 
Kor4nyi-Richter.   HAndbucbll. 
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23.  Febr.  O-Inhalationstag 

25.      „  O-Lolialationstag 

26»      ,,  O-Inhalationstai: 

27.  „  - 

28,  „  04iihalatioDstag 


1450  ccm 

800  „ 

950  ,. 

1100  ^ 

750  „ 

1450  „ 

850  „ 


Das  insuftiziente  Herz  arbeitet  immer  init  annähernd  maximaler  Kraft 
Sauerstoffeinatmiingen  setzen  die  Pulszalü  herab.  Wenn  das  Herz  trotzdem 
eine  größere  Ziikulati(>ns«,^eschwindi^keit  erzeug  m  kann  das  nur  davon  her- 
nihreiij  daß  das  Schlagvolnm  des  Herzens  zunimmt.  Wie  eine  Sauerstoffinha- 
lation nnmittelbar  *m  einer  Steigenmg  der  Herzkraft  führen  sollte,  ]f*t  kaum 
zu  begreifen,  während  die  Annahme  einer  Erleiehterung  des  ElutabfluBses  sich 
nach  dem  Nachweit*  der  Abnahme  ^ler  Viskosität  des  Blutes,  sowie  der  Zu- 
nahme des  Querschnittes  der  Strombahn  aus  der  Almahme  der  Bbitkörj^er- 
zahl  von  selbst  eri^ibi 

Wenii  wir  das  Gesagte  zusammenfassen,  ergibt  sich,  daß  bei  normalen 
Zirkulationsorf^anen  eine  Erhöhung?  derBlutviskosität  weder  das 
Herz  entsprechend  belastet,  noch  die  Zirkulationsgeschwindigkeit 
klinisch  nachweisbar  beeinflußt.  Da-j^egen  nimmt  der  pathologisch 
gesteigerte  Kohlensäuregehalt  des  Blutes  bei  inkompensierten 
Herzfehlern  abj  und  nimmt  die  Diurese  zu,  wenn  die  Blutzelleiizahl 
d.  i.  die  Viskosität  des  Blutes  durch  Sauerstoffinhalationen  herab- 
gesetzt wird*  Ganz  entgegengesetzt  wirkt  eine  Vermehrung  der 
Blutkörperchen,  wie  sie  z,  B*  in  großen  Höhen  zustande  kommt,  in- 
dera  sie  die  Inkompensation  ßteigert  Aus  diesen  Tatsachen  folgt, 
daß  in  Fällen,  in  welchen  die  Anpassungsfähigkeit  der  Zirkula- 
tionsorgane  maximal  in  Anspruch  genommen  ist,  die  Schwankungen 
der  Bhitviskosität  die  Zirkulationsgeseh windigkeit  im  selben  Sinne 
beeinflussen,  in  welchem  sie  die  Ausflußgeschwindigkeit  im  Vis- 
kos imet  er  beeinflussen  wiirden. 

Daxaus  wird  olme  weiteres  kUu^,  daß  die  Viskosität  des  Blutes  bei  der 
Dekompensation  von  Herzfehlem  eine  Eolle  spielt,  Zuniiebst  führt  die  Herz* 
insuftizieii^  zu  einer  Herabsetzung  der  Zirkida tionsgeschwinthgkeit»  Diese  hat 
eine  Zunalmie  des  Kohlensäure-  und  eine  Abnahme  des  Sauerstoffdruckes  im 
Blute  zur  Folge,  Der  teränderte  Gasgehalt  des  Blutes  erhöht  dessen  Viskosität 
Gleichzeitig  nimmt  das  Lumen  der  GelYiße  ab.  Dabei  wird  Plasma  aus  dem 
Gefäßsystem  ausgepreßt  Folglieh  nimmt  die  relative  Zahl  der  Blutköri)erchen 
zu  —  ein  neuer  Grund  zur  Erhöhung  der  Viskosität,  Diese  jromente  tuhren 
also  zu  einer  Erhöhung  sowoIjI  des  inneren  wie  des  äußeren  Widerstandes  des 
Kreißlaufs-  Demzufolge  muß  die  Strömungsgeschwimiigkeit  weiter  abnelmieu. 
Es  entsteht  also,  wie  bereits  erwähnt,  ein  circnlns  vitiosus.  Die  Jvierentätigkeit 
nimmt  bei  verlangsamter  Zirkulation  ab.  Nimmt  'des  Kranke  mehr  zu  sieh, 
als  er  ausscheiden  kann,  so  kommt  es  zur  Hetention  einer  Lösung,  welche  das 
Blutjilasma  verdünnt>  E^  kommt  zu  Hydrophismie,  Diese  kann  aber  nicht 
zu  Ocrtels  hydrämischer  Plethora  führen,  da  eine  Volumzunahme  des  Blutes 
»eine  Sauerstoffspannung  herabsetzt  und  auf  diesem  AVege  zu  einer  Zunahme 
der  Blutzellenzahl,  also  zu  einem  Auspressen  'von  Plasnja  führt.  Dadurch 
kommt  es  zu    einer  Steigerung    des  Gewebsdnickes.     Diese   trachtet   die  Ver- 
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teilung  des  Blutes  zwischen  Herz  und  Peripherie  so  zu  verändern,  daß  das 
Blut  in  das  Hei-z  zurückgedrängt  wird.  Gibt  das  Herz  nach,  so  kommt  es 
zur  Dilatation.  Ein  zweiter  eirculus  vitiosus  kommt  also  zustande,  zu  dem 
sich  noch  weitere  gesellen,  deren  Besprechung  jedoch  nicht  hierher  gehört 

Wie  kann  nun  diese  verhängnisvolle  Verkettung  der  Erscheinungen,  welche 
mit  der  A))nahme  der  Zirkulationsgeschwindigkeit  beginnt  und  zu  ihrer  weiteren 
Abnahme  führt,  aufgehalten  werden? 

Theoretisch  ergibt  sich  die  Antwort  auf  diese  Frage  aus  der  Art  der  Vor- 
gänge von  selbst,  und  die  Richtigkeit  der  Antwort  wird  durch  zaldlose  prak- 
tische Erfahrungen  bestätigt. 

Alles,  was  die  Zirkulation  zu  l)e8chleunigen  imstande  ist,  kann  zur  Ur- 
sache einer  weiteren  Beschleunigung  der  Zirkulation  werden.  Nach  dem  ersten 
Anstoß  erfolgt  eine  Reihe  von  Verändenmgen,  welche  sich  kurz  in  folgenden 
Sätzen  zusammenfassen  lassen. 

In  der  Zeiteinheit  wird  eine  größere  Blutmenge  in  den  Lungen  arterialisiert 
Wie  Maar ^)  in  schönen  Versuchen  gezeigt  hat,  scheidet  die  besser  durchblutete 
Lunge  mehr  Kohlensäure  aus  und  nimmt  mehr  Sauerstoff  auf.| 

In  [der  Zeiteinheit  strömt  eine  größere  Blutmenge  durch  die  Organe. 
Diese  nehmen  also  aus  dem  gleichen  Blutquantum  weniger  NährstofiFe  auf  (der 
Refraktionsindex  des  Senims  nimmt  zu),  und  vor  allem  weniger  SauerstofiF.  Gleich- 
zeitig werden  in  dieselbe  Blutmenge  weniger  Kohlensäure  und  andere  Produkte 
des  Stoffwechsels  geführt  (die  molekulare  Konzentration  des  Senims  nimmt  ab). 

Aus  diesen  Veränderungen  folgt,  daß  der  Kohlensäuregehalt  des  Blutes 
abnimmt,  während  sein  Sauerstoffgehalt  größer  wiid. 

Bei  beschleunigter  Zirkidation  entleeren  die  Nieren  mehr  harnfähige  Stoffe,  vor 
allem  mehr  AVasser  und  Kochsalz.  Die  Retention  nimmt  ab,  die  Hvdroi)lasmie  sinkt. 

Mit  den  Verändenmgen  des  Gasgehaltes  des  Blutes  an  Kohlensäure  und 
Sauerstoff  hängt  1.  eine  Abnahme  der  inneren  Reibung  des  Blutes,  2.  eine 
Zunahme  des  Gefäßlumens  zusammen  (die  Polycythämie  nimmt  ab).  Innerer 
und  äußerer  Widerstand  werden  also  in  gleich  günstigem  Sinne  beeinflußt 
Wenn  der  Kreislaufwiderstand  abnimmt,  muß  eine  weitere  Beschleu- 
nigung der  Zirkulation  zustande  kommen.  Es  entsteht  ein  eirculus  vitiosus, 
dessen  Richtung  günstig  ist. 

Durch  die  Beschleunigung  der  Harnausscheidung  kommt  es  zu  einer  Ver- 
minderung der  Retention,  der  Gewebsspannung.  Die  Verteilung  der  Blutmasse 
zwischen  Peripherie  und  Herz  wird  also  günstiger,  die  Dilatation  des  Herzens 
nimmt  al),  die  Bedingungen  seiner  Tätigkeit  nehmen  also  eine  günstigere  Ge- 
staltung an.  Daraus  geht  ein  anderer  eirculus  vitiosus  mit  günstiger  Richtung  aus. 

Dasselbe  kann  von  den  Verändenmgen  der  At^mmechanik  und  von  andern 
Faktoren  des  venösen  Blutabflusses  gesagt  werden. 

Der  Patient  an  der  unteren  Grenze  der  Kompensation  ist  also 
an  einem  kritischen  Punkt  angelangt.  Es  genügt  ein  Anstoß  zur  Ver- 
vollständigung der  Dekomi)ensation,  aber  ein  entgegengesetzt  gerich- 
teter kann  ihn  auch  zur  Kompensation  zurückführen.  Die  Dauer  der 
Kachwirkung  des  günstigen,  sowie  des  ungünstigen  Eingrifles  hängt  ab  von  dem 
Grade  des  Erhaltenseins  oder  der  Stönmg  derjenigen  Einrichtungen  des  Orga- 
nismus, welche    bei  dem  Gesunden  verhüten,  daß  eine  Verlangsamung  der  Zir- 


^)  Skand.  Arch.  f.  Physiol.,   Bd.  15,  1,  1903  u.  Bd.  17,  338,  1904. 
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kiilation  zu  einer  weiteren  Verlangsaniung,  und  daß  ihre  Beschleunigung  zu  einer 
weiteren  Beschleunigung  führe,  wie  es  geschehen  müßte,  wenn  die  mechanischen 
Folgen  der  Schwankungen  der  Viskosität  bei  Veränderungen  der  Zirkulations- 
geschwindigkeit ungeschwächt  zum  Ausdruck  gelangen  kc'mnten. 

VI.  Physikalisch-chemische  Untersuchungen  über  die  Tätigkeit  der 
Nieren  bei  Zirkulationskrankheiten. 

Die  prompte  Regulierung  der  Zusammensetzung  des  milieu  interieur  des 
Organismus  wird  vorzüglich  durch  die  schnelle  Anpassung  der  Nierentätigkeit 
an  die  Bedürfnisse  des  Stoffwechsels  ermöglicht.  Diese  Anpassung  muß  durch 
eine  Verändeiiing  der  Zusammensetzung  des  Blutes  vennittelt  werden,  welche, 
durch  ahmentäre  oder  auch  andere  Einwirkungen  herbeigeführt,  die  Nierentätig- 
keit in  der  Weise  beeinflußt,  daß  die  Zusammensetzung  des  Blutes  zur  Norm 
zurückgetührt  werde.  Zur  Untersuchung  der  hier  in  Betracht  kommenden  Vor- 
gänge sind  zwei  AVege  denkbar.  Eine  außerordentlich  oft  verwendete  Methode 
besteht  in  der  Beobachtung  der  alimentären  Veränderungen  des  Harnes.  Die 
andere  Methode  hat  die  Vergleichung  der  Zusammensetzung  des  Blutes  mit  der- 
jenigen des  Harnes  zum  Ausgangspunkt. 

1.  Der  erste  AVeg  ist  der  bequemere.  AVenn  wir  ihn  betreten,  fragt  es  sich 
zunächst,  wie  die  gesunden  und  die  Stauungsnieren  auf  A'eränderungen 
der  AVasserzufuhr  reagieren.  Zum  Studium  dieser  Frage  lassen  wir  die 
AVrsuchsperson  ein  gi-oßes  Quantum  AA^asser  trinken.  Dann  wird  deren  Harn 
in  kurzen  Intervallen  aufgefangen  und  auf  seine  Menge  und  seine  Konzentra- 
tion untersucht  Zu  diesem  Zwecke  eignet  sich  besonders  die  Kryoskopie  des 
Harnes.  Aus  solchen  A^ersuchen  geht  hervor,  daß  die  gesunden  Nieren  bei 
normaler  Zirkulation  sich  außerordentlich  schnell  den  Bedürfnissen  des  AVasser- 
gleichgewichtes  anpassen  und  daß  diese  Anpassung  bei  verlangsamter  Zirku- 
lation außerordentlich  verzögert  wird  und  beschränkt  bleibt.  Diese  Tatsachen 
gehen  deutlich   aus   den  A^'ersuchen  von  Kövesi  und   R6th-Schultz^)  hervor. 

Der  Harn  wurde  in  ihren  A^'ersuchen  am  ersten  Tage  in  vierstündlichen  Portionen  auf- 
gefangen. Am  zweiten  Tarife  trank  die  Versuchsperson  innerhalb  einer  Stunde  1,8  1  Salvator- 
wasser.  Der  danach  entleerte  Harn  wurde  in  kleineren  Portionen  aufgefangen.  Jede  Portion 
wurde  auf  Menge  und  Gefrierpunkt  untersuc^ht.  Wie  aus  folgenden  Beispielen  zu  erkennen 
ist,  gestaltet  sich  die  Hamabsonderung  bei  Störungen  der  Zirkulation  wesentlich  anders,  als 
bei  Gesunden  und  bei  kompensierten  Herzfehlem. 

I.  Gesund. 
Hamportion 
1.  Tag 


2.  Tag 


Hamportion 

Menge 

Gefrierpunkt 

12-4 

120 

2,11 

4-8 

120 

2,17 

8—12 

140 

2,00 

12—4 

70 

1,72 

4—9 

420 

1,38 

8-12 

120 

2,05 

1-2 

1,8  1  Salvatorwasser 

2  Ulir  15  Min. 

170 

0,75 

2    „     30     „ 

160 

0,15 

2    „     45     „ 

150 

0,11 

3    „     -     „ 

190 

0,10 

3    „      15     „ 

170 

0,09 

3    .     80     „ 

160 

0,10 

3    „     45     „ 

120 

0,14 

>)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1900,  S.  821. 
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II.  Kompensierter  Klappenfehler. 
Hai 
1.  Tag 


2.  Tag 


I.Tag 


2.  Tag 


Hamportion 

Menge 

Gefrierpunkt 

10—2 

222 

1,74 

2-6 

82 

2,15 

6—10 

180 

2,01 

10-2 

120 

2,30 

2—6 

181 

1,99 

6-10 

252 

1,91 

11—12 

1,8  1  Salvatorwasser 

12  Uhr  80  Min. 

190 

0,50 

l     „     -     n 

130 

0,26 

1    .     30     „ 

265 

0,19 

2    „-    -     „ 

286 

0,16 

2    „     30     „ 

228 

0.29 

3      r       —       r» 

98 

0,21 

IIL  Inkompensierter  Klappenfehler, 

Harnportion 

Menge 

Gefrierpunkt 

10—2 

48 

1,48 

•    2—6 

154 

1,65 

6-10 

156 

1,81 

10—12 

146 

1,84 

2—6 

183 

1,60 

6-10 

153 

1,61 

11  Uhr  —  IVIiu. 

1 ,8  1  Salvatorwasser 

12    „     30     „ 

94 

1,59 

l      n       -       „ 

36 

0,94 

1     „     30     „ 

94 

0,78 

2     „     -     . 

03 

0,86 

2    „     30     „ 

85 

0,99 

3    .     -     „ 

61 

0,97 

3    „     30     „ 

41 

1,30 

Aus  diesen  und  anderen  ähnlichen  Versuchen  fol^t,  daß  die  Nierentätig- 
keit, soweit  wir  uns  auf  die  llntersuchunf:jsresultate  der  Knoskopie  beschränken, 
bei  kompensierten  Klappenfehlern  sich  nicht  wesentlich  von  der 
normalen  unterscheidet  Bei  reichlicher  Wasserzufuhr  nimmt  die  Harn- 
menge rasch  zu,  während  die  molekulare  Konzentration  des  Harnes  rasch  sinkt. 
In  2 — 3  Stunden  ist  die  Ausscheidung  der  übei-schüssigen  Wassennenge  beendet. 
Ist  aber  die  Kompensation  mangelhaft,  dann  nimmt  die  Wasser- 
ausscheidung nach  dem  Trinken  auffallend  langsam  zu,  der  Gefrier- 
punkt des  Harnes  verändert  sich  nur  wenig.  Außerdem  fällt  es  auf, 
daß  die  bescheidene  Veränderung,  welche  durch  den  gewaltigen  Ein- 
griff herbeigeführt  werden  konnte,  sich  beträchtlich  in  die  Länge 
zieht. 

Nach  derFeststelhmg  dieser  Tatsache  ist  es  von  AVichtigkeit,  zu  erfahren,  wie 
sich  die  Veränderlichkeit  der  Konzentration  einzelner  Stoffe  im  Harne  ver- 
hält, wenn  sie  durch  eine  verlangsamte  Zirkulation  den  Nieren  zugefühil  werden. 
In  dieser  Beziehung  sind  unsere  Kenntnisse  ganz  unzureichend.  Am  eingehend- 
sten wurde  noch  die  Ausscheidung  des  Kochsalzes  verfolgt. 

Wie  schnell  die  Anpassung  der  Kochsalzausfubr  zu  der  Zufuhr  und  zu  den  Schwankungen 
des  Kochsalzgehaltes  des  Organismus  erfolgt,  geht  unter  anderm  besonders  aus  Untersuchungen 
von  A.  Müller  und  P.  Saxl*)  hervor.  Sie  studierten  den  Zusammenhang  zwischen  den 
Schwankungen  des  Kochsalzgehaltes  des  Harnes  mit  den  Verdauungs Vorgängen.     Sie  fanden 

1)  ZeiUchr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  56,  1905. 
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1.  eine  Steigerung  der  KochsalzausachpiduDff  unmittelbar  nacli  den  Miiblzeiteo^  welche  mit 
der  Resorption  der  Chloride  vom  Ma^en  her  zuaaiiimeuhäiigt.  2.  Dieser  Steij>"enmg  folgt 
eine  beträchtlioLe  Senkung,  welche  dem  Verbrauche  dea  Kochsalzea  dei  Blutea  für  die  Sab- 
Bäurehildung  im  Magen  eutspriidit.  Diese  Senkung  setzt  etwa  ^j^—2  Stunden  nach  Beginn 
der  Mahlzeit  ein  und  dauert  2—5  Stunden  an,  3.  Nachher  kommt  ea  zu  einer  zweiten  und 
recht  bedeutenden  Steigerung  der  Kot- hsakaüa fuhr,  welche  der  Eesorption  dea  Kochsalzes  au* 
dem  Dann  zuzuschreiben  ist.  Diese  Schwankungen  der  Kochsalzauafuhr  beweisen 
am  klarsten^  wie  prompt  diese  den  durch  die  Schwankungen  der  Zufuhr  ge* 
set^Eteti  Bedürfnissen  des  Organismus  angepaHt  wird. 

Ganz  anders  Teihält  sich  die  Cl-Ausscheidtmg  bei  inkompensierten  Klappen- 
fehlem»  Loeper^)  verabreiehte  seinen  Krankea  10  g  Kochsalz  in  Milck  Bei 
zwei  anderen  Patienten  ivurde  je  1  1  kiinstliflies  Serum  mit  7,5  "/^^^  Kochsalz 
subkutan  eingeiiibi-t.  Xach  dieser  Kochsalzznfuhr  \^iirde  dann  bestimmt  j  wie 
sich  die  Cl-Aiisischeidun^  iui  Harne  veränderte.  Tri  22  im  Stadium  der  Tüktimpen- 
satiou  angestellten  Versuchen  nahm  die  tjigliche  Koehsalzausscheidung  nach 
der  Zufuhr  eines  Plus  von  10  g  nur  4  mal  um  2,  8^5,  11  umi  7  g  zu.  In 
den  tihrigeu  Füllen  schwankte  die  Venindernng  der  Ausscheidung  zwischen 
— 1^18  und  1.16  g»  Die  Zunahme  der  Aunscheidung  ereignete  sich  nur  in 
denjenigen  Fallen,  in  welchen  gleichzeitig  eine  Pulyuric  auftrat.  Die  Koch- 
salzausscheidung Terhalt  sich  also  im  Stadium  der  Inkompetisatitm 
genau  so  wie  die  Ausscheidung  des  Wassers:  sie  wird  weniger  durch 
den  Koch.'^alzg ehalt  des  Organismus^  als  durch  die  vom  Herzen  au& 
bedingten  Veränderungen  der  Zirkulation  beherrscht 

Zu  demselben  Gedanken  üljer  die  Alinahme  der  Akkommodationstahigkeit 
der  Stauungsnieren  kam  Niels  Finsen^).  der  die  tnuiiigen  Folgen  dieser  Tat- 
sache am  eigenen  Leibe  erfahren  mußte  und  über  den  Verlauf  seiner  Krank- 
heit Untersuchungen  anstellte. 

Vom  Sept.  1902  bis  Febr.  11*0^3  bei^timuite  Fins^u  seine  Kochsalzaus- 
Scheidung  zu  einer  Zeit,  in  welcher  die  Stauung  bereits  zu  Ascites  geführt 
hatte,  welcher  wiedei  holt  durch  Punktion  entleert  werden  muÜte*  Während  dieses 
halben  Jahres  schwankte  die  täghche  Koch^alzausscheidung  zwischen  2,2  imd  3,4  g^ 
und  erfolgte  bei  einer  Konzentration  vtm  0,40 — 0.52  "/,j,  „l^nter  normalen  Ver- 
hältnissen^, schreibt  Finsen,  »,]iefle  sich  aus  dieser  Regelmäßigkeit  auf  eine  fast 
pbiinomE'Uale  Eegelmäßigkeit  in  Ktist  und  Lebensweise  schUeßen,  Ganz  gewiß 
ist  meine  Lebensweise  auch  außerordentlich  gleichmäßig  gewesen,  aber  dies 
kann  }>ei  weitem  nicht  die  ganz  merkwürdige  Kegehnäßigkeit  der  Zahlen  er* 
klären.*'  jj)ie  Ausscheidung  ist  bestandig  m  groß  gewesen,  wie  sie  der  Orga- 
nismus überhaupt  hat  leisten  können^,  sie  wurde  also  von  der  Zufuhr  unali- 
hängig. 

Zur  Zeit  der  ausreichenden  Ktmipensation  enden  die  Reaktionen  der 
^Nieren  auf  die  ahmen tiiren  Veriuidemngen  des  Organismus  zum  großen  TeUj 
beTor  der  Patient  sich  zur  Nachtruhe  zu  Bett  legt.  Daher  ist  die  während 
der  Nacht  sezernierte  Hanimenge  verhältnismäßig  genug«  Bei  gestörter  Kompen* 
sation  tritt  dagegen  die  Vermehrung  des  Harnes  nach  den  Mahlzeiten  verspätet 
ein  und  dauert  außerordentlich  lange.  Daraus  folgte  daß  sich  der  Untersciued 
zwischen  der  Hamausschuidung  bei  Tage  und  bei  Nacht  verwischt j  wie  dies 
zuerst  Tun  Quincke^)  und  LaspeyreK*)  hervorgeholieu  T,\-urde,   Sinkt  die  Herz- 

1)  M^camame  n^gulateur  de  1&  coniposition  du  sang.  —  *)  Floyatrup  a.  Scheel^ 
Therapie  der  Gegenwart,  Jiiü  1905,  S.  289.  -^  «)  Äreh.  f.  exp.  Patli.  u.  Pharm.,  Bd,  7.  1877. 
—  *)  Deutschea  Arcb.  LUm,  Med-,  Bd.  82,  1893.    Ebenda,  Bd.  68,  1900* 


Physikalisch-chemische  Methoden  und  Gesichtspunkte  in  ihrer  Anwendung  usw.        87 

kraft  noch  tiefer,  so  wird  das  Herz  den  relativ  großen  Ansprüchen  des  Tages 
gegenüber  insuffizienter  als  bei  Nacht  Die  daraus  folgende  relative  Beschleuni- 
gung der  Zirkidation  bei  Nacht  bedingt  Pehus^)  „Nykturie".  Bis  zu  einem 
gewissen  Grade  kann  die  Nachtarbeit  der  Nieren  die  Insuffizienz  ihrer  Tages- 
arbeit verdecken.  Dann  wird  die  Menge  'des  während  24  Stunden  entleerten 
Harnes  den  auf  24  Stunden  fallenden  Bedürfhissen  entsprechen.  Bei  noch  tiefer 
gesunkener  Kreislaufsgeschwindigkeit  kann  jedoch  das  bei  Tage  Versäumte  auch 
nachts]  nicht  eingeholt  werden.  AVird  dann  die  Einfuhr  nicht  der  noch  mög- 
lichen Ausfuhr  angemessen  beschränkt,  so  bleibt,  was  nicht  hinaus  kann,  im 
Organismus  liegen.  Daß  aber  die  so  zustande  kommende  Retention  zur  Ent- 
wicklung des  Hydrops  wesentlich  beiträgt,  kann  nicht  bezweifelt  werden. 

In  diesem  Stadium  der  Erkrankung  [folgen  die  Nieren  immer  weniger 
den  Veränderungen  der  Zusammensetzung  des  Blutes.  Der  Harn  wird  immer 
mit  annähernd  maximaler  Anstrengung  bereitet  Da  die  verlangsamte  Zirku- 
lation mit  der  größten  Geschwindigkeit  erfolgt^  welche  durch  das  Herz  überhaupt 
noch  aufrechterhalten  werden  kann,  und  diese  sich  gewöhnlich  nur  langsam  ver- 
ändert, erlangt  die  Zusammensetzung  des  Harnes  eine  merkwürdige  Konstanz, 
welche  mit  der  Veränderlichkeit  des  gewöhnhchen  Harnes  in  grellem  Wider- 
spruch steht.  Da  der  Harn  durch  die  Art  der  Ernährung  nur  wenig  beein- 
flußt wird,  kommen  diejenigen  Eigenschaften  des  Harnes  außerordentUch  klar 
zum  Vorschein,  die  von  der  Zirkulationsgeschwindigkeit  des  Blutes  abhängen. 
Ihr  Zusammenhang  mit  der  Zirkulationsgeschwindigkeit  läßt  sich  am  leichtesten 
erkennen,  wenn  wir  ihre  Veränderungen  während  des  Vorganges  der  Her- 
stellung der  Kompensation  (freilich  ohne  direkt  auf  die  Nieren  wirkende  Me- 
dikamente zu  verordnen!)  oder  während  der  Ausbildung  der  Kompensations- 
störung beobachten.  Dann  läßt  sich  mit  großer  Gesetzmäßigkeit  feststellen,  daß 
die  Wasserausscheidung  mit  der  Kreislaufsgeschwindigkeit  steigt  und  fällt,  daß 
die  Zahl  der  im  durch  24  Stunden  bereiteten  Harne  gelösten  Moleküle  im  all- 
gemeinen und  die  der  im  Harne  enthaltenen  Elektrolyte  und  des  Kochsalzes 
im  selben  Sinne  zu-  und  abnehmen.  Als  besonders  wichtige  Tatsache  hat  sich 
aus  meinen  Untersuchungen  ergeben,  daß  diese  gleichsinnigen  Veränderungen 
quantitativ  nicht  gleichmäßig  verlaufen.  Bei  verlangsamter  Zirkulation 
nimmt  die  Zahl  der  gelösten  Moleküle  etwas  weniger  ab,  als  die 
Menge  des  Harnes.  Daraus  folgt,  daß  die  molekulare  Konzentration 
des  Harnes  bei  Kompensationsstörungen  eine  Neigung  zur  Erhöhung 
erkennen  läßt.  Diese  Neigung  ist  jedoch  um  so  weniger  ausgesprochen,  je 
mehr  die  Nieren  selbst  in  Mitleidenschaft  gezogen  sind.  Besteht  eine  schwerere 
Erkrankung  der  Nieren,  so  kann  der  CTefrieri)unkt  des  Harnes  bei  allgemeiner 
Stauung  sogar  auffallend  gering  werden.  Viel  konstanter  tritt  eine  sehr  hoch- 
gradige Herabsetzung  der  molekularen  Konzentration  des  Harnes  während  einer 
zunehmenden   Strömungsgeschwindigkeit  des  Blutes  in  Erscheinung. 

Eine  weitere  erwähnenswerte  Eigenschaft  des  Stauungsharnes  ist  die  Ab- 
nahme seines  Kochsalzgehaltes.  Unter  den  verschiedenen  Ausscheidun- 
gen ist  die  des  Kochsalzes  bei  allgemeiner  Stauung  am  meisten 
herabgesetzt.  Da  sie  stärker  abnimmt,  als  die  Ausscheidung  anderer 
gelöster    Moleküle,   verändert  sich    der   Quotient   aus   dem    Gefrier- 


1)  Revue  de  m^decine,  1903. 
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punkte  des  Harnes  und  aus  seinem  Kochsalzcelialte  :r^r-/-7:  derart,  daß 

dieser  Quotient  bei  der  Verlangsamung  der  Zirkulation  zu-,  bei  ihrer 
Beschleunigung  dagegen  abnimmt.  Als  Beispiel  dieser  äußerst  regelmäßig 
wiederkehrenden  Ei-scheinung  möge  folgender  Fall  dienen: 

Insuffizienz  der  Mitralis  mit  Stenose.  Inkompensation. 

Harnmenge       Geirieipunkt     molekulare  Diurese     Kochsalz     i^  7^1 

1.  Tag         940  1,59  2,44  .  0,40  **^       2,70 

2.  Tag       1680  1,07  29,5  0,86  ^       1,24 

3.  Tag       3400  0,83  45,5  0,8 1^       1,03  usw. 

In  diesem  Falle  stellte  Digitalis  die  Kompensation  her.  Wenn  derselbe 
Vorgang  auf  einem  anderen  Wege  zustande  kommt,  sei  es  auch  spontan,  so 
ist  die  Verändening  des  Harnes  dieselbe  wie  in  dem  angeführten  Falle.  Mit 
der  Beschleunigung  der  Zirkulation  nimmt  am  meisten  die  Ausscheidung  des 
Kochsalzes  m.  Die  Vennehnmg  der  ausgeschiedenen  Elektrolyte  im  allgemeinen 
ist  weniger  ausgesprochen.  Noch  weniger  hochgradig  ist  die  Zunahme  der 
molekularen  Diurese.  Die  Zunahme  der  Wassersekretion  ist  relativ  größer  als 
die  der  molekularen  Diurese,  woraus  eine  Abnahme  der  molekularen  Konzen- 
tration des  Harnes  folgt,  sie  ist  aber  relativ  geringer  als  die  Zunahme  der 
Kochsalzausfuhr,  woraus  wieder  die  Zunahme  der  Kochsalzkonzentration  des 
Harnes  hervorgeht.  Während  der  Dekompensation  findet  alles  in  umgekehrter 
Eeihenfolge  statt. 

Von  dem  angegel)enen  Verhalten  kommen  Abweichungen  vor,  wenn  die 
Nieren  selbst  erkrankt  sind.  Dann  kann  die  molekulare  Konzentration  des 
Stauungshames  gering,  dessen  Kochsalzgehalt  verhältnismäßig  hoch  sein  und 
können  dessen  Eigenschaften  weit  unabhängiger  von  der  Herztätigkeit  ei'scheinen, 
als  es  gewöhnlich  der  Fall  ist. 

Nach  meiner  Erfahrung  wird      '  ^    bei  Zirkulationsstörungen  weit  früher 

Aav  1 

unabhängig  von  ahmentären  Einflüssen  als  die  Harnmenge.     Da  sich  also   die 

Verändenmgen  der  Zirkulation  weit  schärfer  in  den  Schwankungen  von   ^  ^„ 

als  in  denjenigen  der  Harnmenge  widers])iegebi,  kann  dieser  Quotient  zweck- 
mäßig zum  Studium  gewisser  Einwirkungen  auf  die  Zirkulation  herangezogen 
werden.     Die  Methode  ist  ganz   einwandfrei,   wenn  die   Stauung  so  hochgradig 

ist,   daß  <r-y^  von  alimentären  Einflüssen  ganz   unabhängig    geworden  ist.     So 

lange  aber  diese  I'nabhängigkeit  nicht  oder  nicht  vollkommen  besteht,  müssen 
alimentäre  Einflüsse  durch  eine  fi^leichmäßi^e  Diät  ausgeschaltet  werden.     Wie 


^r>^ 


scharf  unter  dieser  Bedingung  die  Methode  Veränderungen  der  Zirkulation  an- 


"r> 


zeigen  kann,  lehren  folgende  Untei'suchungen. 
ihrer  Wirkimg  bald  vergrößern,  bald  herabsetzen. 


Ilöth-Schultz^)  konnte  feststellen,  daß  vasomotorisch  wirksame  Mittel  ^  p.  je  nach 


0  Orvosi  Hetilap  1897,  Xo.  10—12. 
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Fall  1. 

Fall  2. 

Fall  3. 

Fall  4. 

Fall  5. 

Palpitatio   cordis 

Ins.  V. 

bic. 

Ins.  V. 

bic. 

Tabes 

incipiens 

*3 

xO,lO 

♦0,01 

Morphium 

Grenze  d. 

.  Komp. 

Grenze  d. 

Komp. 

*  8X0,0005 

Ergotin 

•^  0,016  Morphium 

*0,0l   Morphium 

♦  5  Tropfen 

Nitroglyzerin 

♦*0,02  Morphium 

Amylnitrit 

**2  X 

5Tr. 

Tag 

NaCl 

Tag 

J 
NaCl 

Tag 

.1 
NaCl 

Tag 

NaCl 

Tag 

NaCl 

1. 

1,6 

1. 

1,7 

1. 

1.6 

1. 

1,6 

1. 

1,8 

2. 

2,0 

2. 

1,6 

2. 

1,5 

2. 

1,4 

2. 

1,5 

3. 

1,8 

3. 

1,7 

3. 

1,6 

3. 

1,5 

3. 

1,4 

4. 

1,7 

4. 

1,6 

4.* 

h^ 

4. 

1,6 

4. 

1,8 

5. 

2,0 

5. 

1,6 

5.* 

h^ 

5. 

1,7 

5.* 

1,6 

C* 

1,7 

6. 

1,6 

6.** 

1,6 

6. 

1,7 

6.* 

1,6 

7.** 

M 

7.* 

1,6 

7.** 

1,2 

7.* 

1,3 

7. 

1,4 

8. 

1,8 

8.** 

1,5 

8. 

1,4 

8.* 

1,3 

8. 

1,3 

9. 

1,9 

9.** 

10.** 

11. 

12. 

1,8 
1,3 

1,4 

1,6 

9. 

1.5 

9. 

10. 

1,6 
1,7 

Aus  diesen  Beobachtungen  folgt,  daß  mäßige  Morphium-,  Amylnitrit  und  Nitroglyzerin- 
dosen j^-jü  deutlich  erniedrigen  und  Ergotindosen  ^?^  deutlich  erhöhen,  daß  also  die  erste - 

ren  eine  Veränderung  hervorrufen,  ^-ie  unter  sonst  vergleichbaren  Verliältnissen  eine  geringe 
Beschleunigung,  Ergotin  dagegen  wie  eine  Yerlangsamung  der  Zirkulation. 

Große  Anstrengungen  steigern  ^  ^  beim  gleichmäßig  ernährten  ge- 
sunden Menschen. 

Zur  Feststellung  dieser  Tatsache  bot  sich  mir  Gelegenheit  an  drei  Herren,  die  am 
6.  Sept.  1894  an  einer  Ruderregatta  teilnahmen.  Am  2.  September  wurden  die  Ruderübungen 
eingestellt,  und  bei  möglichst  gleichmäßiger  Ernährung  imd  ruhiger  Lebensweise  verhielt  sich 

an  den  den  Übungen  folgenden  Ruhetagen  ^^  ^    folgenderweise :  *) 

Versuchsperson  I.       Versuchsperson  II.       Versuchsperson  III. 

1.  Ruhetag  2,04  2,66  1,61 

2.  „  1,63  1,98  1,53 

3.  „  1,67  1,71  1,37 

Am  ersten  Ruhetage  zeigt  sich  also  noch  die  Nachwirkung  der  vorangegangenen  an- 
strengenden Übungen.     Dann  sinkt  ^^  ^     allmählich  al). 

Am  4.  Tage  der  Beobachtung  fand  der  Wettkampf  um  5  Ulir  nachmittags  statt.  Auf 
der  Donau  wurden  innerhalb  72  Minuten  16,7  km  zurückgelegt.  Der  von  diesem  Tage 
stammende  Urin  enthält  also  eine  Portion,  die  noch  der  Ruheperiode  angehört,  welche  mit 

dem  Urin  der  Arbeitsperiocje  vermischt  war.  y""pT  ^'^  ^^  diesem  und  an  dem  folgen- 
den Tage: 

Versuchsperson  I.     Versuchsperson  II.  Versuchsperson  III. 

4.  Tag.     Wettkampf                                 1,61                              1,86  2,40 

5.  „       Ruhe  1,78  2,80  1.64 

Die  Zunahme  von  nach  der  großen  Anstrengung  wird  teilweise  dadurch  verdeckt 

O^'ersuchsperson  I),  daß  am  Tage  des  Wettkampfes  der  Urin  bis  um  5  Uhr  nachmittags  Ruhe- 
urin war.  Trotzdem  kommt  es  klar  zum  Ausdruck,  daß  die  anstrengende  Arbeit  ^,  ^ 
bedeutend  erhöht.     Wird    aus  der  Hammenge,    aus    dem  Gefrieriiunkt  und  dem  Kochsalz- 


')  Siehe  die  ausführlichen  Zahlenangaben  in  der  Zeitschr.  f.  klin.  Med..  Bd.  83,  S.  33. 
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gehalte  des  Haraes  aller  drei  Versuchspersonen  berechnet,   wie  sich  ^i^-j^   verhalten  hätte, 

wenn  die  Urine  der  drei  Personen  jeden  Tag  zusammengegossen  und  erst  dann  auf  A  und 
NaCl  geprüft  worden  wären,  so  ergibt  diese  allerdings  nicht  ganz  einwandfreie  Berechnung, 

daß  -^         im  Mittel  folgende  Schwankungen  durchgemacht  hätte: 

1.  Tag  2,10 

2.  „  1,71 
8.     „  1,57 

4.  „     (Kampftag)       2,03 

5.  „  2,04 

Während  beim  gesunden  Menschen  eine  beträchtliche  Anstrengung  ge- 
macht werden  muß,  um  ^  p.   deutlich  zu  beeinflussen,  genügt  dazu  eine  mäßige 

Arbeit    bei    einem    Herzkranken,    dessen   Herz    sich    nur    mangelhaft   an   die 
Bedürfnisse  des  Organismus  anpassen  kann. 

Bei  einem  Patienten  mit  Insuffizienz  der  Aortaklappen  und  Stenose  des  Ost.  art.  sin. 

verhielt  sich  '     ^      folgenderweise,    nachdem    die    leichten    Kompensationsstönmgen,     mit 

welchen  er  auf  unsere  Klinik  aufgenommen  wurde,  zurückgegangen  waren. 

1.  Tag        1,4 

2.  „  1,5 

3.  „  1,5 

4.  „  1,4 

5.  „  1,6 

6.  „  1,5 

Am  7.  Tage  arbeitete  der  Patient  am  Gärtnerschen  Ergostaten,  indem  er  bei  4  kg 
Belastung  60  Umdrehungen  machte : 

7.  Tag        1,5 

8.  „  1,5 

Diese  Arbeit  hatte  also  keinen  merklichen  Einfluß  auf  v~rM*  -^"^  nächsten  Tage  wur- 
den vormittags  80,   nachmittags  30  Umdrehungen  mit  einer  Belastung  von  8  kg  ausgeführt. 

9.  Tag        2,4 

Bei  dieser  Arbeitsgröße  war  also  die  Veränderung  von  ^  ^   sehr  beträchtlich.    Nach 

59  Umdrehungen  mit  10  kg  Belastung  war  ;y^-p,   am 

10.  Tag      1,8 

Dann  kam  eine  Ruheperiode,   während  welcher  y^-jw  allmählich  sank:    1,4 — 1,5 — 1,3 

—  1,3—1,3. 

Ahnliche  Untersuchungen  stellte  Tauszk  an  Greisen  an. 
Fall  1.     74  Jahre  alt.     Arteriosklerose. 

^^  betrug  an  nacheinanderfolgenden  Ruhetagen:  1,5,  1,3,  1,3,  1,2,  1,4,  1,4  und  1,6. 
Am  8.  Tage  stieg  Patient  156  Stiegen,  legte  einen  Weg  von  2000  Metern  zurück  und  machte 
viermal  Übungen  mit  Hanteln  von  1  kg  Gewicht.     Darauf  stieg  ^         auf  6,0  an. 

Fall  2.     68  Jahre.    Arteriosklerose.    Arbeit  am  Ergostat. 
Datum  'v^T«i  Belastung  Arbeitsdauer 


8  kg  40  Min.  (mit  Unterbrechung) 


J^t»\,\XLlX 

XaCl 

23.  April 

1.7 

24.      „ 

1,6 

25.      „ 

1,7 

26.      „ 

1,4 

29.  März 

1,9 

80.      „ 

1,7 

1. 

Mai 

2. 

n 

3. 

n 

4. 

» 

5. 

n 

6. 

n 

7. 

n 

NaCl 

Belastung 

2,0 

8  kg 

2,3 

— 

1,9 

— 

2,9 

8  kg 

8,8 

8  kg 

1,6 

— 

1,6 

— 
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Datum  x?-Fü  Belastung  Arbeitsdauer 

8  X  20  Min.  (mit  Unterbrechung) 


5  X  12  Min.  (mit  Unterbrechung) 
etwa  8X12     „ 


Fall  3.    72  Jahre.     Arteriosklerose. 
An  den  Arbeitstagen  legt  Patient  einen  Weg  von  1000  Metern  zurück. 

Datum 

29.  März 

30.  „ 

31.  „ 

1.  April 

2.  „ 

3.  „ 

4.  „ 

Fall  4.    81  Jahre.    Ari 

16.  März 

17.  „ 

18.  „  2,1 

19.  „  2,2 

20.  „  2,0         Ruhe 

21.  „  1,7 

Fall  5.     69  Jahre.     Arteriosklerose. 
An  den  Arbeitstagen  Treppensteigen  vor-  und  nachmittags. 


NaGl 

Spaziergang 

1,6 

— 

1,8 

— 

2,3 

1000  m 

2,3 

1000  m 

2,0 

1000  m 

2,« 

1000  m 

1,8 

— 

Sklerose 

!.     Arbeit:    Treppensteigen. 

1,5 

Ruhe 

8,1 

Treppensteigen 

21.  März 

1,6 

Ruhe 

22.      „ 

2,6 

Arbeit 

23.     „ 

2,4 

n 

24.      „ 

l2,5 

ff 

25.     „ 

2,5 

n 

26.      „ 

2,4 

v 

27.     „ 

2,4 

n 

26.  April 

1,3 

Ruhe 

26.      „ 

4,7 

Viermal  Treppensteigen,  1000  m  Weg. 

27.      „ 

2,1 

Ruhe 

iese  Fälle  beweisen, 

d) 

^ü  ^n 

Y  auffallend  leicht  durch  Arbe 

erhöht  werden  kann,  wenn  die  Anpassungsfähigkeit  des  Herzmuskels 
an  die  Bedürfnisse  des  Organismus  gelitten  hat. 

Wie   ich  aus   einem  Zitate  von  Knecht^)   sehe,  hat  Scheel  meine  Be- 

A 

ol)achtungen  bezüglich  des  Einflusses  der  Muskelarbeit  auf  s^pf  nicht  be- 
stätigen können.  Knecht  sucht  die  Ui*sache  der  Abweichung  der  Resultate 
von  Scheel  von  den  meinigen  in  dem  Umstände,  daß  ich  den  Äüschurin  von 
24  Stunden  untersuchte.  „Ließ  ....  die  Herztätigkeit  infolge  der  Arbeit 
nach  ...  so  dürfte  das  gefundene  Resultat  den  Ensartungen  entsprochen  haben. 
Es  sind  aber  noch  weitere  Möglichkeiten  denkbar;  zunächst  kann  durch  ein 
mittleres  Arbeitscjuantum  das  Herz  zwar  vorübergehend  übermüdet  werden, 
nach  Ablauf  der  Insuffizienz    aber  wieder  normal  fimktionieren.     Es    ist    also 


1)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  83,  S.  268,  1905. 
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möglich,  (laß  die  Zirkulation  zwar  in  der  Arbeitsperiode  beeinträchtigt  ist,  aber 
in  den  übrigen  Tagesstunden  Aneder  normal  ^Wrd.  Dann  würde  ein  Steigen 
des  Quotienten,  das  in  einer  Teilportion  des  Urins  zum  Ausdnick  kommen 
würde,  im  IVIischurin  von  24  Stunden  verdeckt  bleiben,^ 

Ich  meine,  daß  dieser  Sachverhalt  nicht  gegen,  sondern  für  die  von  mir 
empfohlene  Methode  spricht,  sobald  man  von  ihr  nichts  weiter  wünscht,  als  sie 
geben  kann.  Sie  gibt  keinen  Aufschluß  darüber,  wo  das  Maximum  einer  vor- 
übergehenden, einmaligen  unschädlichen  Anstrengimg  für  Herzkranke  liegt. 
Dagegen  zeigt  sie  uns  an,  ob  die  Gesamtleistung  des  Patienten  inner- 
halb 24  Stunden  die  durchschnittliche  Zirkulationsgeschwindigkeit 
herabgesetzt  hat  oder  nicht,  und  in  dieser  Anwendung  füllt  sie  eine  Lücke 
unserer  Untei*suchungsmethodik  aus. 

Nötigenfalls  kann  sie  aber,  wie  Knecht^)  und  Loeb^  an  den  Patienten 
der  Straßburger  KHnik  zeigten,  auch  dazu  gebraucht  werden,  zu  erfahren,  ob 
eine  einzelne  kurzdauernde  Leistung  die  Grenzen  der  Anpassung  des  Herzens 
an  die  Anforderungen  übersteigt,  oder  nicht.  Soll  sie  zu  diesem  Zwecke  Ver- 
wendung linden,    so  muß  -^^r-^  in  dem  Harne  kürzerer  Zeitperioden  bestimmt 

Natl 

werden.  Um  aUmentäre  Einflüsse  auszuschalten,  bekamen  Knechts  Patienten 
um  6  Uhr  Abendmahlzeit  Xachts  12  Uhr  wurde  Urin  gelassen.  Sie  erhielten 
weder  Nahnmg  noch  Getränke  bis  6  Uhr  morgens.  Um  diese  Zeit  urinierten 
sie  wieder  und  bekamen  100  g  Milch  zu  trinken.  Von  nun  an  urinierten  sie 
alle  IV2  Stunden.  Knecht  wollte  die  Wirkung  des  Aufstehens  untersuchen. 
Zu  diesem  Zweck  hielten  sich  seine  Patienten  von  ^/^S  bis  9  Uhr  außerhalb 
des  Bettes  auf.  47  Patienten  wunlen  untersucht  Sie  waren  sämtlich  herz- 
leidend, oder  wenigstens  war  die  Zirkidation  bei  ihren  nicht  ganz  intakt  Es 
stellte  sich  heraus,  daß  der  Quotient  beim  Aufstehen  abnimmt,  un- 
verändert bleibt,  oder  bis  etwa  5^/^  ansteigt,  wenn  die  Versuchs- 
person gesund  oder  ihr  Klappenfehler  vollkommen  kompensiert  ist; 
daß  bei  kompensierten  Klappenfehlern  •  in  einem  Teil  der  Fälle,  bei 
leichten  Myokarditiden,  mit  Geräuschen  unbekannter  Herkunft, 
ferner   Anämischen    und   Rekonvaleszenten,    aber    bei    Abwesenheit 

von  Insuffizienzerscheinungen,  Tö^7n"l>is  zu  20^/^  ansteigen  kann;  daß 

endlich  das  Aufstehen  bei  Patienten  mit  schweren  Zirkulations- 
störungen oder  erheblicher  allgemeiner  Schwache  eine  Zunahme  von 

-^-77^  um  20—74%  herbeiführte. 
^aCl  " 

A.  Loeb^  untersuchte  22  Patienten  der  Straßburger  Klinik  nach  der- 
selben Methodik  und  fand,  daß  sich  Patienten  mit  orthostatischer  Albuminurie 

in  bezug   auf  XT~r^i~  ^^'^^  Kranke  mit  Herzinsuffizienz  verhalten.     Nach  Loeb 
-NaC  l 

konnte  den  Patienten  auf  Grund  des  Quotienten  ,.auf  den  Kopf  zugesagt  werden, 

daß  sie  zu  der  und  der  Stunde  wider  djis  Gebot  sich  längere  Zeit  im  Bette 

aufgesetzt  oder  es  gar  verlassen  haben".   Mehr  kann  wohl  von  einer  klinischen 

Methode,   deren  Zweck  die  Kontrolliening  der  Wirkung  von  Muskelarbeit  auf 

das  Herz  ist,  nicht  verlangt  werden. 

1)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  b3,  S.  266,  1905.  —  «)  Deutsches  Arch.  f.  klin. 
Med.,  Bd.  83,  S.  452,   1905.  —  ')  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  83,  S.  462,  1905. 
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Die  Bedentimg  der  Methode  hat  F.  Kraus ^)  voll  gewürdigt,  nur  glaul)t 
Kraus  nach  den  Untersuchungsergebnissen  von  A.  Steyrer-)  statt  der  Be- 
stimmung des  Kochsalzgehaltes  des  Harnes  die  seiner  elektrischen  Leitfähig- 
keit befürworten  zu  sollen.   Ich  heß  Leilfähigkeitsbestimmungen  durch  Roth*) 

anstellen,  aus  welchen  hervorging,  daß  — r  unter  gleichen  Einflüssen  wächst  und 

J 

abnimmt  vne    ^  ^,   ,  mit  dem  Unterschiede,  daß  die  Ausschläge  des  ersten 
^  aL  1 

Quotienten   geringer    als  die   des  zweiten  sind.     Daraus  folgt,   daß    bei 

einer    Verlangsamung    der   Zirkulation    die    Ausscheidung    der    nichtleitenden 

Moleküle  verhältnismäßig  weniger  beeinträchtigt  wird,  als  die  der  Salze,  und  die 

der  Salze  im  allgemeinen  weniger  als  die  des  Kochsalzes.    Da  die  Ausscheidung 

des  Kochsalzes  durch  die  Geschwindigkeit  des  Blutstroms  am  meisten  beeinflußt 

wird,  scheint  mir  die  Berücksichtigung  von   ^^  ^^.  zw^eckmäßiger  zu  sein,  als  die 

von  -7-.  Doch  ist  der  Unterschied  zwischen  beiden  kein  wesenthcher.    Ganz  zu 
A 

demselben  Schlüsse  gelangte  neuerdings  A.  Loeb*). 

2.  Aus  dem  angeführten  Untersuchungen  folgt,  daß  die  Zusammensetzung 
des  Harnes  bei  der  Herzinsuffizienz  überwiegend  von  dem  zentral  bedingten 
Zustande  der  Zirkulation  abhängt  und  ihre  strenge  physiologische  Hannonie 
mit  dem  Stoifwechsel  einbüßt.  Diese  Hannonie  wird  beim  Gesunden  durch 
diejenigen  Verändeningen  der  Nierentätigkeit  gesichert,  welche  durch  Verände- 
rungen der  Blutzusammensetzung  verursacht  werden*).  Es  ist  von  großem 
Interesse,  zu  erfahren,  wie  sich  die  Zusammensetzung  der  Harnes  bei  Verände- 
rungen derjenigen  des  Blutes  verändert.  Quantitative  Untersuchungen,  welche 
diese  Frage    berühren,  wurden  meines  Wissens  bisher  nur  von  mir  angestellt. 

Zu  solchen  TTntersuchungen  eignen  sich  Kaninchen  ganz  besonders,  da 
die  Zusammensetzung  ihres  Blutsenmis  durch  vei*schiedene  Ernährungsweisen 
zwischen  weiten  Grenzen  verändert  werden  kann.  In  meinen  Versuchen  be- 
schränkte ich  mich  auf  die  Bestimmung  des  Gefrierpunktes  und  des  Kochsalz- 
gehaltes (aus  dem  Cl  berechnet)  des  Blutserums  und  des  Harnes  meiner  Ver- 
suchstiere. Dieselben  erhielten  als  Xahning  bald  Hafer,  bald  Rüben,  bald  Milch, 
bald  Kraut  und  w^irden  einige  Tage  vor  dem  Versuch  gleichmäßig  er- 
nährt. Am  Tage  vor  der  Blutentnahme  wurde  der  während  24  Stunden  pro- 
duzierte Hani  genau  gesammelt  und  dessen  Gefrierpunkt  J  und  Kochsalzgahalt 
(NaCl^/o)  bestimmt  und  mit  dem  Gefrierpunkte  (Ö)  des  Blutes  und  dem  Koch- 
salzgehalte des  Serums  (//)  verglichen.  Es  zeigte  sich,  daß  der  Gefrieq)unkt 
des  Harnes  und  des  Blutes  voneinander  unabhängig  sind.  Ebenso  unabhängig 
ist  der  Kochsalzgehalt  des  Harnes  von  demjenigen  des  Serums.    Dagegen  konnte 


0  Therapie  der  Gegenwart  1903,  Juli.  S.  295.  —  *)  Hofmeisters  Beiträge,  II.,  S.  312. 
»)  Zentralbl.  f.  Physiol.  1897,  S.  271  u.  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol,  1898,  Bd.  159,  S.  466.  — 
*)  Verhandl.  d.  22.  Kongresses  f.  innere  Med.  1906,  S.  214.  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med., 
Bd.  84,  S,  579.  —  *)  Engel  und  Scharl  (1.  c.)  kamen  zu  dem  überraschenden  Ergebnis, 
daß  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  die  dem  Trinken  nachfolgende  Hamflut  nicht  nur  das  Zustande- 
kommen einer  refraktometrisch  nachweisbaren  Verdünnung  des  Blutes  verhindert,  sondern  sogar 
zu  einer  vorübergehenden,  aber  recht  deutlichen  Zunahme  des  Refraktionskoeffizienten  des 
Serums  führt.  Man  gewinnt  den  Eindruck,  als  ob  die  Erhöhung  der  Wasserausfuhr  nach 
dem  Trinken  der  Wasserresorption  um  ein  geringes  vorauseilen  würde,  also  durch  einen 
Reflexvorgang  vermittelt  wäre. 
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ieli    einen   geßetzmaßigen  ZuBammenliang  ÄwiBchen    —    und         ^       fe^^tstellen, 

woraus  f6\^,  daß  der  Mangel  mi  Zusammenhang  zwisclien  A  und  A  einereeits 

und  p  und  NaCl  anderseits  nur  darauf  zurÜL'kxufilhren  ist^  daß  die  gelc^sten 
Moleküle  den  wechselnden  Bedürfnissen  des  Wassergleichgei^ichtes  entsprecht^ud 
in  wechselnden  Wassermengen  im  Harne  erscheinen. 

Unter   meiner   Leitung   verfolgten    Fisch    und    v.  Morien*)   diesen    Zuiammenhang 

zwischen  —  und  „  ^  rwei  Jalire  lang  und  kamen  zu   dem   merkwürdigen  Resultate,   daß 

sich  dieser  bei  Kanineheu  je  nach  den  Jahreszeiten   g-esetzinäOig  periodiich  verändert.     Im 

Sommer  entsprictii  denselben  —  eiii  viel  kleinerer^  im  Winter  dagegen  ein  viel  größerer 

Wert  für  5^py    als  im  Frühjahr   und  im  Herbst     Im  Winter   künnen    vorübergehend 

Frühjahrs-  und  Sommerwerte  erbalten  werden,  wenn  die  Verftuchstiere  in  überheizte  Räume 
gebrmcht  werden.  Die  1Tb erganga werte  im  Friilijahr,  wek^he  ungefähr  ala  Mittelwerte  für 
dos  ganze  Jahr  betrachtet  werden  können,  entsprechen  genau  denjenigen^  welche  beim 
Menschen  beobachtet  werden  können,  bei  welchem  ein  EinfloD  der  Jahreszeit  wegfallt  Wie 
tadellos  die  Hesnltate  ausfallen,  wenn  wir  nur  Versuche  aus  einer  Jahreszeit  untereinander 
vergleichen,  lehren  folgende  im  Frühjahr  ongeitellten  üntersuehungen : 

A_ 
NaCT 
13,92 

7,62 

4,03 
3,56 

4,50 

iM 
3,05 
8,12 
2,88 
2,15 
2,41 
1,95 
2J1 
1,13 

so  zeigt  sieh,   daß  beide  parallel  fallen  und   steigen. 

Wältrend  aber  die  Yerinderungen  von  ^f^^  besonders  groß  sind,   sind  diejenigen  von  — 

gering.  Mit  anderen  Worten  ausgedrückt  entspricht  einer  verhaltniemSUig 
geringen  Veränderung  in  der  Zusammensetzung'  des  Blutes  eine  groUe  Ver- 
änderung in  der  des  Harne p^ 

Beim  gesunden  Menschen  schwankt  der  Quotient  aus  dem  Gefrierpunkte 
nnil  dem  Kochsakgehalte  des  Blntserumg  nach  den  UnterKnehungen  von  Kövesi 
und  Suranyi*)  an  der  L  med.  Klinik  in  Budapest  etwa  z^ri lachen  0,92  imd  0,96. 
VeiTsehii  der  Mensch  nicht  weniji^er  als  7- — 8  g  Kochsalz  tiiglicrh  und  erhält  er  eine 

ausreichende  gemischte  Nahrung,  so  beträgt  ^  p-  für  den  während  2i  Stunden 

gesammelten   Harn    etwa    1^2—1,9.      Kach   der   obigen   Tabelle   beträgt  beim 

1)  A.  V.  Koranyi,  Zeitachr  für  Min.  Med.,  Bd.  BB,  H.  L  —  «)  Näheres  siehe  Ebenda, 
S.  10  u.  37.  —  ")  1.  c.  steht  infolge  eines  Druckfehlprs  0,58  statt  0,52,  wie  dies  L  c.  S,  80  äu 
ericenneu  ist,  w^o  derselbe  Versuch  als  VerBUch  Nr.  3Ö  angeführt  ist  —  *)  Orvosi  Hetilap,  1901  • 
Koränyi  mellcldet  15  S, 


im 

1,67 

0,12 

75 

1,60 

0,21 

7S 

1.21 

0,3Ü 

100 

1,60 

0,45 

m 

%SB 

0,62 

180 

0,60 

0,14 

45 

2,56 

0,84 

60 

3,00 

0,96 

S5 

2,97 

1,03 

GO 

iJ,06 

0,96 

85 

8,28 

1,36 

70 

1,95 

1,00 

40 

2,32 

1,10 

160 

1,89 

1,68 

leicht  man   ^-^^ 

und  — , 

^ 

ß 

0,66 

0,63 

1,25 

0,63 

0,52-) 

1,19 

0,60 

0,51 

1,18 

0,59 

0,59 

1,13 

0,62 

0,56 

1,11 

0,60 

0,54 

1,11 

0,59 

0,53 

1,09 

0.67 

0,63 

1,08 

0,56 

9,52 

1,06 

0,56 

0,54 

1,04 

0,60 

9,59 

1,02 

0,56 

0,56 

1,00 

0,56 

0,66 

1,00 

0,57 

0,66 

0,BÖ 

/i 
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A  ^ 

Xaninchen  ^  p    im  Frühjahr  1,13  bis  2,41,  wenn  —  0,86    bis    1,02    ist.      Die 

IJbereinstimmung  ist  also  recht  auffallend. 

Bei  Herzkranken  schwankt  —  zwischen   viel  breiteren  Grenzen 

als  beim  Gesunden.     Ich  beobachtete  Werte  zwischen  0,98  und  1,35,     Ebenso 

schwankend  ist  n^^« ,  wie  folgende  Beispiele  beweisen : 


Diagnose 

Diurese 

Ham- 
menge 

d 

1. 
dies,  entspricht 
i.  Tierversuch  f. 

A 

2. 

A 
NaCl 
b.  Pa- 

fieziehung 
zw.  1  u.  2 

NaCl 

tienten 

1. 

Ins. 

bic. 

konstant 

860 

1,05 

2,15 

2,14 

1  =  2 

2. 

Ins. 

bic. 

schwankend 

470 

1,13 

3,56 

3,04 

1  =  2 

3. 

Ins. 

bic. 

konstant 

700 

1,00 

1,95     2,11 

1,57 

1>2 

4. 

Ins. 

aortae 

schwankend 

520 

0,98 

unter  2,11 

2,07 

1  =  1 

6. 

Ins. 

bic. 

zunehmend 

750 
1120 
1140 

1,16 

3,56—4,03 

1,94 
1,98 
1,53 

1>2 

4y. 

Ins. 

bic. 

zunehmend 

680 

1,10 

3,05—4,50 

1,49 

1>2 

7. 

Ins. 

aortae 

zunehmend 

900 
1440 
2020 
1800 
2400 

1,35 

über  14 

1,67 
1,36 
1,40 
1,12 
1,08 

1>2 

8. 

Ins, 

bic. 

zunehmend 

1020 

1,26 

etwa  14 

1,27 

1>2 

1760 

2100 
Aus  dieser  Zusammenstellung  folgt,  daß    der   sonst  nachweisbare  Zusam- 
menhang zwischen  der  Zusammensetzung   des  Blutserums  und  des  Harnes  bei 
Herzkranken   im  Stadium    der  Kompensationsstöning    aufgehoben   ist  und  daß 
besonders  während  des  Ansteigens    der  Diurese  der  Harn  viel  kochsalzreicher 

(A  M  \ 

;^py  viel  geringer)  ist,  als  es  dem  Kochsalzgehalte  (eigentlich  — j    des   Blut- 
serums entsprechen  würde. 

Bei  inkompensierten  Herzfehlem  wird  eben  die  Harnbereitung  von  den 
zentral  bedingten  Schwankungen  der  Geschwindigkeit  des  Blutstromes  abhängig, 
während  der  Einfluß  der  Zusammensetzung  des  Blutes  mehr  oder  weniger 
zurückgedrängt  wird. 

Vn.  über  die  Folgen  der  yeründerten  Nierentätigkeit  bei  Herz- 
insuffizienz. 

Bei  hochgradiger  Insuffizienz  des  Herzens  wird  die  Zusammensetzung 
des  Harnes  fast  ausschließlich  von  der  noch  erhaltenen  Geschwindigkeit  des 
Kreislaufs  bestimmt.  Um  die  normale  Zusammensetzung  des  Kr)i7)ors  zu  er- 
halten, wäre  daher  eine  Anpassung  der  Ernährung  und  des  Stofi'wochsels  an 
die  von  diesen  unabhängig  gewordenen  Ausscheidungsvorgänge  nötig.  AVird 
mehr  Kochsalz  verzehrt  als  ausgeschieden,  so  kommt    es  zu  Kochsalzretention. 
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Wird  nielir  Wasser  getrunken  als  ausgescliiederi,  Ki>  bleibt  der  WaBserüherHnß 
im  Kiiqier  /.nrüc^k.  Die  Gefalu"  einer  Was8erretenti(»n  ist  um  m  pr<dler,  wenn 
die  Zunahme  der  molekularen  Konzentration  des  langsamer  strömenden  Blutes 
noch  durch  eine  Zufuhr  von  gelosten  Molt^kiÜen  gesteigert  wird,  zu  deren  Eut- 
fernung  die  NiiTtnitiiti^keit  nicht  ausreicht.  Die  Znnalmie  des  osmotischen 
Dmckes  irn  Körjjer  Bteigeil,  wie  hereits  erwähnt^  da^  Wasserhedürfni^,  und  auf 
diesem  Wege  Inldet  die  veräudeile  XierentHtiRkeit  ein  wichti^^es  Glied  in  der 
Kette  Jener  Erscheinungen,  deren  Endergebnis  die  Wassersucht  ist. 

Trotzdem  wäre  es  zweifellos  verfehlt,  die  Genese  fler  Wassersucht  bei  de- 
kijmpeusierten  Klappen  fehlem  oder  Herzuinskelinsuffiziens^en  ausschließlich  attf 
die  Herabsetzung  der  Nierentätifj^keit  zurückfiihren  zu  woUen,  Loeper  hat 
ganz  gemß  rochtt  wenn  er  von  den  Herzkranken  ^agt:  ,de  uiulade  pisse  en 
quelque  Sorte  dans  ses  ti&sus/  Vielleicht  könnte  man  anch  daran  denken,  die 
Oligurie  unabhängig  von  einer  veränderten  Nieren tätigkeit  auf  diese  Ablenkung 
des  FUissigkeitsstrnmes  von  den  Nieren  zurückzuführen.  Daß  ilie  Stöning  des 
Gleichgewichtes  zwischen  Transsudation  und  Kesorptitm  in  den  Geweben,  welche 
ssn  einem  Überwiegen  des  Flüasigkeitsaiistrittes  aus  dem  Gefäfisystem  fuhrt, 
an  sich  schon  die  Dinrese  herabzusetzen  imstande  ist,  kann  ja  nicht  bezweifelt 
wenlen.  Ebenso  richtig  ist  aber  tlie  in  zahllosen  A'crsucben  festgestellte  Tat- 
sache, daß  die  Verlangsamung  der  Niere n^irkulation  an  sich  die  Sekretions- 
geschwindigkeit  der  Nieren  ebeufalls  herabsetzt,  Fidglich  muß  angenommen 
werden,  daß  wenigstens  zwei  Faktoren  zur  Erkhirung  der  AVassersucbt  Herz- 
kranker herangezogen  wertlen  müssen,  deren  einer  in  die  weniger  durchbluteten 
Organe  iiu  allgemeinen,  deren  anderer  in  <lie  Nieren  mi  verlegen  ist, 

Abnticli  verbalt  fs  sich  mit  der  Kochsalzrctcnlion.  Wir  haben  bereits 
Untersuchungen  angeiVibrt,  welche  bewiesen  haben,  daß  ilie  Zellen  um  so  mehr 
Kochsalz  aus  der  sie  umspülenden  Flüssigkeit  aufnehmen,  jt^  mehr  KobleiisUure 
in  derselben  enthalten  ist.  Nun  ist  alier  der  Koblensauregebrdt  des  lang-saiuer 
stiömenden  Blutes  erhöht,  woraus  sich  die  Tatsache  erklärt,  daß  die  Organe 
Herzkranker  eine  in  den  Beul>achtungen  von  Loeper  klar  zum  A^usdrnek 
gelangende  Neigung  zur  Betention  von  Kochsalz  aufweisen.  Würde  aber  diese 
Neigung  der  Gewebe  allein  für  die  Koclisakretention  maßgebend  sein,  so 
müßte  die  Verlangsamnng  der  Zirkulation  den  Cl-Gehalt  des  Plusmas  herab- 
setzeuj  die  Beschleunigung  des  Blutstromes  dagegen  denselben  erhöhen.  Ich 
habe  jedoch  öfter  die  Beobachtung  gemacht,  daß  der  Cl-gehalt  deß 
Plasmas  sinkt,  wenn  während  der  Entleerung  eines  Hydrops  die  Din- 
rese ansteigt.  Dieser  Zusammenhang  zmscben  rler  Abnahme  des  Cl-gehaltes 
und  der  Zunalnne  der  Zirkidationsgeschwindigkeit  diN  Blutes  bei  der  gleich- 
zeitigen Zunahme  der  Kochsalzausfuhr  durch  den  Harn  beweist*  daß  die  besser 
dnrchblateten  Nieren  Salz  dem  Blute  entziehen,  daß  also  die  Vermehi'nng 
der  Kocbsalzausscheidung  nicht  einfach  die  Folge  einer  beschleunigten  Koch- 
salzaligabe  der  Gewebe  ist,  sondern  in  noch  holierem  Grade  darauf  zurück- 
zuführen ist,  daß  die  Kochsakatisscbeidung  auf  dem  Wege  des  Harnes  mit 
der  Geschwindigkeit  der  Nierenzirkulation  steigt  und  fiillt  Die  Keteution 
von  Kochsalz  bei  allgemeinen  Zirkidationsstöiungen  hat  also  ebenfalls  wenigstens 
zwei  Ursachen,  Die  langsamer  durchbluteten  Nieren  konneu  weniger  Koch- 
salz ausfiibren.  während  die  unter  Wirkung  des  vermelirten  Kuhlensäurege- 
haltes  stehenden  Gewebe  mehr  Koehsali;  als  sonst  zuriickb alten*  Der  Anteil, 
den  die  Nieren  an  der  Kochhalzretention  Herzkranker  im  Stadium  der  Dekom- 
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l)ensatioii  haben,  ist  fleutlich  aus  denjenigen  Versuchen  von  Loeper  zu  ent- 
nehmen, in  welchen  er  solchen  Kranken  Koclisalz  in  größeren  Mengen 
verabreichte,  wonach  er  eine  Zunahme  des  Kochsalzgehaltes  ihres  Serums 
nachweisen  konnte  und  eine  Zunahme  der  Kochsalzausscheidung  durch 
die  Nieren  trotzdem  vermißte.  Die  Stauungsnieren  scheiden  also  aus 
einem  an  Kochsalz  reicheren  Blute  nicht  mehr  Kochsalz  ab,  als  aus  einem 
kochzalzannen, 

Vin.    Therapeutische   Beeinflassung    der    physikaliseh-ehemisehen 
Eigenschaften  des  Blntes  bei  üerzkrankheiten. 

Wir  kennen  licsonders  drei  solche  physikalisch-chemische  Veränderungen 
des  Blutes,  deren  ziell)ewußte  Beeinflussung  bei  der  Dekompensation  Nutzen 
verspricht.  Die  Hydro plasmie  spielt  wahrscheinlich  eine  Rolle  in  der  Ver- 
ändening  des  normalen  Ganges  der  Transsudation  und  der  Resori)tion.  Die 
Eihöhung  des  osmotischen  Druckes^)  führt  zu  einem  über  die  mögliche  Aus- 
scheidung gesteigerten  Wasserbedürfnis,  dessen  Folgen  die  Wasserretention,  die 
Zunahme  des  Gewebsdnickes  und  die  Zunahme  des  äußeren  Widerstandes  sind. 
Die  Zunahme  der  Viskosität  des  Blutes  steigei-t  den  innern  Widerstand,  ver- 
ui-sacht  also  eine  Verändenmg,  welche,  sobald  die  entsprechenden  kompensa- 
torischen Einrichtungen  des  Organisnm  bis  zm-  äußersten  Grenze  ihrer  Leistungs- 
fähigkeit in  Anspruch  genommen  sind,  eine  w^eitere  A'erlangsamung  der  Zirku- 
ation  herbeiführt. 

Alle  erwälmten  ^Verändeiningen  hängen,  wie  auseinandergesetzt  w^urde, 
mit  der  Verlangsamung  der  Zirkulation  zusammen;  folglich  können  alle 
zur  Norm  ziuiickgeführt  werden,  wenn  eine  erfolgreiche  Beeinflussung  des 
zentralen  Motors  der  Zirkulation  deren  Geschwindigkeit  vergrößert.  Außerdem 
hängen  aber  auch  alle  untereinander  zusammen  und  sind  alle  Glieder  eines 
circidus  vitiosus,  indem  sie  den  Kreislaufswiderstand  mit  dem  Sinken  der  Zir- 
kulationsgeschwindigkeit vergrößern,  mit  deren  Zunahme  dagegen  herabsetzen« 
Daraus  folgt  weiter,  daß  die  Beeinflussung  des  Herzens  selbst  keineswegs  das 
einzige  Ziel  der  Therapie  der  Dekompensation  bildet,  und  daß  wir  diese  oft 
erfolgreich  bekämpfen  können,  wenn  wir  die  unmittelbaren  Folgen  der  verlang- 
samten Strömung  des  Blutes  durch  geeignete  Mittel  bekämpfen,  und,  auf  diesem 
Wege  die  Widerstände  des  Kreislaufs  herabsetzend,  den  Blutstrom  beschleunigen, 
ohne  die  Herzarbeit  zu  vennehren. 

1*77:7*  An  dieser  Stelle  müssen  wdr  uns  auf  die  Besprechung  derjenigen  thera- 
peutischen Maßnahmen  beschränken,  welche  mit  unserer  speziellen  Auf- 
gabe unmittell)ar  zusammenhängen. 

Die  Hydroplasmie  ist  höchstens  nur  teilweise  eine  Folge  der  Wasser- 
retention. Ihre  andere  Ihsache  ist  der  Umstand,  daß  die  Gewebe  ihr  Bedürf- 
nis an  Nähi'stofl'en  in  der  Zeiteinheit  aus  verhältnismäßig  wenig  Bhit  decken, 
daher  den  Eiweißgehalt  usw.  des  Plasmas  ungewcihnlich  weitgehend  ausnützen. 
Dagegen  läßt  sich  nichts  anderes  machen,  als  die  Zirkulation  entweder  durch 
eine  Beeinflussung  des  Herzens  oder  durch  eine  Herabsetzung  der  AViderstände 
nach  Möglichkeit  zu  l)eschleunigen. 

Die  Erhöhung  des  osmotischen  Blutdruckes  spielt  im  Mechanismus 


*)  Siebe    die    erforderliche  BeschränkuDg    dieses  Satzes   im  Abschnitte    über   Niorcii- 
krankheiten. 

Kor&nyi-Bichter.    Handbuch  ü.  7 
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der  Dekompensation,  soweit  zu  erkennen  ist,  eine  E.oll**,  indem  sie  zyr  Wasf^er^ 
retention  fiihrt.  Diese  Folge  kann  auf  Terschiedenen  We*,^en  lieklimpit  werden. 
Die  einfache  Herabsetzung  der  Wasifierxufuhr  nach  Oertel  hat  gewiH 
ihre  Eifolge*  Doch  Hißt  ^ie  Bich  nur  in  einer  beschrankten  Zidil  von  Fallen 
duichführen,  Dersell*e  Zweck  ist  meistens  viel  kichter  erreichhar,  wenn  wir, 
direkt  auf  die  Nieren  wirkend,  die  Wasserausfuhr  der  -einfuhr  an- 
passen. Gelingt  es,  auf  diesem  Wege  eine  Vermindenin^'  des  Wass  ergeh  alt  ef% 
des  Organismus  herheizufnhren,  so  nimmt  dc^r  (iewehH druck  ah,  so  werden 
die  Gefäße  entlastet,  woflurch  es  zu  einer  Ahnalmie  des  äußern  WiderstandeB 
und  zu  einer  Zunahme  der  Ktrömungsgeschwindi^rkeit  des  Blutes  kommt,  welche 
dann  ihrerseits  die  Bessenin^^^  nach  allen  Kichtungen  herbeiführt. 

Ein  ähnlieher  Erfolg  kann  noch  oft  dadurch  erzieh  werden,  daß  wir  die 
G ewehsspannung  unm itt ellmr  durch  m e c h a n i s c he  Entleerung  d e r  W a s s e r - 
sucht  maßigen, 

AUe  diese  Methoden  der  Therapie  sind  bereits  alten  Datums»  Die  mit 
unserm  Thema  znsanimenhängende  Bereicherung  unseres  Krmnens  besteht  in 
der  diätetischen  Beeinflussung  des  osmotischen  Druckesund  auf  diesem 
Wege  in  der  Prophylaxis  der  Wasse treten tion.  Wir  haben  bereits  er- 
wähnt, was  in  dieser  Richtung  duich  die  Beschränkung  der  Salz  zufuhr  er- 
reichbar ist*  Näher  werden  ^ir  auf  diesen  Gegenstand  bei  der  Besprechung  der 
diätetischen  Bebanrllung  der  Niprenwasscrsncht  eingehen. 

Hier  soll  uns  bauptsiichlich  die  therapeutische  Beeinflussung  der 
Blutviskositat  beschäftigen  Daß  dieser  kaum  eine  größere  Wichtigkeit  zuzu- 
schreiben ist,  solange  die  Her;«kranken  sich  in  dem  Stadium  der  Kompensatitm 
betinden,  geht  einei-seits  dai'aus  hervor,  daß  sie  iu  diesem  Stadiuui  nt^nnal  i^t, 
anderseits  darauSj  daß  die  Zunahme  der  Viskosität  die  Zirkulations- 
geschwindigkeit  nur  in  einem  vorgeschrittenen  Stadium  der  Inkom- 
pensation  zu  verändern  imstande  ist.  In  diesem  Stadium  erlangt  aber 
die  Viskosität,  wie  wir  aui^geflüirt  haben,  eine  um  so  größere  Wichtigkeit. 

Wir  verttigen  bereits  über  einige  Mittel,  welche  die  Viskosität  des  Blutes 
verändern.  Vor  allem  wollen  wir  sie  womöglich  vollständig  besprechen  ohne 
Eücksicht  auf  ihre  praktischn  Anwendbarkeit  bei  Herzkrankheiten, 

L  Vorläufig  wurde  von  unsem  ]>harmazeu tischen  Mitteln  mir  das  Jodkali 
von  Poiseuille*)  als  eine  die  Viskosität  herabsetzende  Substanz  angefahrt, 
und  die  Mtiglichkeit  herrurgchoben,  daß  die  pharmak* dogischen  Wirkungen  des 
Jodkali  zum  Teil  mit  seiner  Wirkung  auf  die  Viskosität  des  T^lntes  zusammen- 
hängen könnten*  Neuerdings  i^^irde  das  Jtid  von  0.  Müller  und  IL  Inada'J 
unter  Rombergs  Leitung  auf  seine  Wirkung  auf  die  Viskosität  des  Blutes 
untersucht.  Sie  geben  an,  daß  dreimal  0,30  bis  0,50  g  Jodkali  täglich  die  Vis- 
kosität des  Blutes  innerballi  14  Tagen,  wenn  aucli  nur  schwach,  aber  deutlich 
herabsetzt.  Determann'')  kam  bei  der  Nach])rnfiing  ihrer  Angaben  zu  keinem 
verwendbaren  Resultate,  doch  glaubt  er,  daß  seine  eigenen  Eifahningen  nicht 
genügen,  um  che  Wirkung  des  Jod  auf  die  Viskosität  des  Blutes  entschieden 
auszuschließen*  In  zwei  Fallen  beobachtete  dagegen  K ottmann*)  eine  mäßige 
Herabsetzung  der  Blutviskositat  während  einer  Jodkalibehandhing*  Wie  dem 
auch  sei,  sind    die    Ins  jetzt    verzeichneten  Veränderungen    der  Viskosität    des 


')  Aiuj,  de  CMmie  et  de  pliysiquej  1847,  3<""  serie,  süit.  bei  Kottnifimi,  L  c.  — 
*}  Deutsche  med.  WocbeiMchr.  1904,  Kr.  48,  —  ")  2eit»clir.  f.  kliu.  Med.,  Bd.  59»  1906.  — 
*)  KorreBpandenzblfttt  Schweizer  Amte  1907,  Kr,  4. 
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Blutes  nach  Jodgebrauch  sehr  gering,  so  daß  ein  größerer  Vorteil  in  dieser 
Bichtung  kaum  zu  erreichen  sein  wird.  Bence  versetzte  defibriniertes  Blut 
mit  geringen  Jodkalimengen  und  konnte  gar  keine  Verändening  in  dessen 
innerer  Reibung  feststellen.  Daraus  würde  folgen,  daß  Müllers  und  Inadas 
Befund,  wenn  derselbe  sich  bestätigen  sollte,  auf  eine  geringe  Gefiißerweitenmg 
zurückzuführen  wäre,  wekhe  zu  einer  geringen  Vermindening  des  äußeren  Wider- 
standes, außerdem  aber  auch  zu  einer  Vemiindening  der  Blutzellenzalil  und 
auf  diesem  Wege  zu  einer  solchen  der  Viskosität  führen  würde. 

2.  Mehr  Erfolg  versprechen  diejenigen  Untersuchungen,  welche  sich  auf 
gewisse  Methoden  der  physikalischen  Therapie  beziehen. 

Kündigt)  und  Lommel^  haben  zuerst  die  Viskosität  des  menschlichen 
Blutes  nach  Schwitzprozeduren  untersucht.  Nach  Lommel  steigt  die 
Viskosität  des  Blutes  nach  Glühlichtbädem  dem  AVasserverluste  und  der 
Zunahme  der  Blutzellenzahl  entsprechend.  Die  Steigening  kann  27^1^  der  ur- 
8})rünglichen  Viskosität  en*eichen.  Zu  ähnlichen  Resultaten  gelangt  auch  Deter- 
mann.  Bei  den  heißen  Wasserbädern  sind  die  Resultate  verschieden.  Die 
Viskosität  nimmt  bald  zu,  bald  ab.  So  hochgradige  Veränderungen,  wie  nach 
Glühlichtbädern,  wurden  nicht  verzeichnet.  Die  Schwankungen  der  Viskosität 
und  der  Blutzellenzahl  verliefen  (mit  einer  Ausnahme)  gleichsinnig.  Bemerkens- 
wert ist  Lommels  Angabe,  daß  die  Zunahme  der  Viskosität  nicht  zu  einer 
Zunahme  des  Blutdnicks  führte,  und  der  Blutdruck  nach  den  Glühlichtbädem 
sank.  Diese  Tatsache,  welche  bei  gesunden  Versuchspersonen  festgestellt  worden 
ißt,  beweist  von  neuem,  daß  der  Organismus  über  Einrichtungen  vei-fügt, 
welche  die  Wiikung  von  Schwankungen  der  Blutviskosität  auf  den  Kreislauf 
kompensieren. 

Determann*)  fand  nach  kalten  Bädern  eine  Zunahme  der  Blut- 
viskosität bis  um  12,8^/q,  gleichzeitig  mit  einer  Zunahme  der  Blutzellenzahl 
sowie  des  Blutdnicks,  vorausgesetzt,  daß  eine  gute  Reaktion  ausgelöst  worden 
ist.  Bei  ungenügender  Reaktion  fanden  die  entgegengesetzten  Verändeiningen 
statt.  Während  Lommel  seine  I^ntersuchungen  nach  warmen  Bädern  anstellte, 
teilt  Determann  Versuche  mit,  in  welchen  die  Viskosität  im  wannen  Bade 
bestimmt  wurde.  Aus  diesen  folgt,  daß  ,die  Viskosität  des  Blutes  im 
warmen  Bade  gleichzeitig  mit  der  Blutzellenzahl  abnimmt.  Der  größte 
Xinterschied  erreichte  16,9%.  Im  elektrischen  Lichtbade,  sowie  nach  der  einer  Ein- 
packung folgenden  kühlen  Prozedur  nahm  die  Viskosität  des  Blutes  bedeutend  zu. 

3.  Im  Anschluß  an  die  gnindlegenden  Untersuchungen  von  Hürthle 
hat  Burton-Opitz*)  Versuche  dariiber  angestellt,  wie  die  Art  der  Ernährung 
auf  die  Viskosität  des  Blutes  einwirkt.  Im  Tierversuche  hat  er  ganz  über- 
raschend hochgradige  Unterschiede  in  der  Viskosität  je  nach  der  Zusammen- 
setzung der  zugeführten  Nahrung  beobachtet.  Ganz  besonders  schien  eine 
eiweißreiche  Xahrung  die  innere  Reibung  des  Blutes  zu  erhöhen.  Wäre  diese 
Tatsache  auch  benu  Menschen  nachweisbar,  so  würde  sie  darauf  schließen 
lassen,  daß  das  Herz  im  Stadium  der  Kompensationsst(irung  durch  Ein- 
schränkung der  Eiweißzufuhr  entlastet  werden  könne.  Die  praktische  Wichtig- 
keit dieser  Folgening  veranlaßte  mich.  Versuche  durch  Bence  beim  Menschen 
ausführen  zu  lassen. 


*)  Über  die  Viskosität  des  Blutes  nach  Schwitzprozeduren.  Diss.  Jena  1903.  — 
«)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  80,  S.  308,  1904.  —  »)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  59, 
S.  314,   1906.  —  *)  Arch.   f.  Physiol.   1900,   Bd.  82,  S.  447. 
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Phyfeikaliat]ie  ClieTnie  imd  ratholo^e. 


Bei  lierzf^esuntlen  Mensdieii  wiinle  die  Vlsknsitrtt  des  Blutest  iiadi  16-  !mi? 
20stiinfl)jTem  Huni^enu  dann  ein  /.weites  Mal  2 — 16  Stunden  nach  Proliemalil- 
Zeiten  unterHiu^ht,  welche  außerordentlich  Tiel  EiweiB^  hzw.  Kohlehyrlrate  luler 
Pett  enthielten.  Die  Versnche  fiihrten  7m  keinem  Resultate.  Dnjiii  wurden  sie 
so  eingerichtet,  daß  die  iä weite  Bestimmung  nicht  nach  einer  einssi^^en  Mahlzeit, 
sondern  nach  4  Ta*<e  lanpf  fortgesetzter  reichlicher  Ernährung  eriVd^^e.  wotiei 
die  Nahrung  ent^veder  gnjße  Eiweißmengen»  oder  viel  Fett  hzw.  Kohlehydrate 
enthielt.  Es  zeigte  sich  wieder  kein  Resultat.  So  war  z.  B.  die  relative  Vis- 
kosität de>i  Blntes  hei  sechs  Personen  vor  der  Prohediat  4,52—6,06,  im  Mittel 
5,76,  nach  der  eiweißreiclien  Diät  449— 6,03,  im  i[ittel  5,30, 

Aus  diesen  Beolia(^htungen  mirde  folgen,  daß  flie  Art  der  Emahhing 
auf  die  Viskositiit  des  durch  Eence  nntersnchteo  Venenhin t es  keinen  merk- 
lichen Eiuriiiß  hat. 

In  Burton -Opitz  Thierrersfiichen  wurde  die  Viskosität  des  Arterien- 
hl  Utes  hestinnnt.  Es  wäre  wünschenswert,  wenn  diese  Tiervei^nehe  auch  auf 
die  Untersuchnng  des  Veuenblutes  ausgedehnt  werden  würden.  Erst  dann 
könnte  ein  rnterschied  zwischen  dem  Verhalten  <ler  RhilviskoHitat  hei  Menschen 
und  Tieren  angeimmmen  oder  auHge&chlossen  werden. 

Det ermann*)  untei-suchte  die  Viskosität  des  Blutes  von  Menschen,  die 
dauernd  unter  dnrclmns  versc^hiedenen  Erniiliningslicdingungen  lebten.  Unter- 
sucht inirden  8  Vegetarier  und  7  Fleischesser,  Bei  den  Vegetariern  schwankte 
iüe  Blutviskositat  zwischen  3,99  und  4,89  und  betrug  im  Mittel  4,33,  Bei  den 
FleischeKsem  schwankten  die  Weile  dagegen  zwischen  4,12  und  5,79  und  lie- 
tnig  die  Viskosität  Im  Mittel  4,85*  Demnach  scheint  eine  vegetarische 
Diät  mit  einer  geringern  Blutviskosität  einherzugehen  als  eine  ani- 
malische. Doch  müssen  noch  weitere  Untei*suchungen  über  diesen  Gegenstand 
abgewartet  werden^  da,  wie  His  in  der  Diskussion  über  den  Vortrag  Deter- 
manns  am  211.  Kongreß  tür  innere  ^ledizin  er^^ahnte^  StUhelin  einen  Eintluß 
der  tegetarischen  und  tmimalisrhen  Ernährung  auf  die  Viskosität  des  Blutes 
nicht  bestätigen  konnte. 

4.  Das  sicherste  Mittel  /,ur  Herabsetzung  der  Viskosität  des  Blutes  ist 
zweii'elJos  der  Aderlaß,  dessen  Wirkung  im  Tienersuch  in  den  zitierten  l'nter- 
suchuögen  vim  Burton-Opitz  zuerst,  dann  in  denjenigen  von  Jaeohy*) 
dettionstriert  woi-den  ist. 

Bei  dem  Menschen  hat  Bence^)  die  Wirkung  des  Aderlasses  auf  die 
Viskt^sität  des  Blutes  iti  einem  FaHe  von  PohTi'thämie  nntei"NUcht  und  gefunden, 
daß  nach  einem  Blutverlust  von  500  cciu  die  Viskotiität  des  Blutes  tou  14  auf 
12,9  sank,  ein  Befimd,  w^elcher  der  längst  bekannten  Tatsache  ents] »rieht,  daß 
die  relative  Blutzellenzahl  noch  dem  A^lerlasse  sinkt,  ]Mjt  deniselljen  Erfolge 
hat  auch  K ottmann*)  heim  Jlenscben  die  Venensektion  ausgeführt. 

5.  Kottmann  hat  die  Viskosität  des  Blutes  vor  und  nach  intravenösen 
und  suf^kutanen  Kochsalzinfusinnen  nntei^suclit  und  gefunden,  daß  elftere  eine 
]dtHzHrhe,  letztere  dagegen  £nne  allmähliche  Hi^rahsetzung  der  Blutviskosität 
herl>eiftitiren.  So  w^ar  z.  B.  in  einem  Falle  arterioski,  Schrumpfniere  ^  =  3,13 
und  ^/g  Stunde  nach  der  intravenösen'  Infusion  von  400  ccni  03^/^  Kochsalz- 
losging  2,83.  Bei  einem  Nephritiker  war  jj  =  4,40,  15  Minuten  nach  der  In- 
fusion von  400  ccm  Kochsalzhisung  rj  =  410  und  24  Stunden  später  3J6  nmw 


1)  l  c.   S*  293,    —    ')  Deutsch«  med,  Wochenschr. 
•)  Orvösi  HetHap  1906,  Xo,  12—15,  —  *)  l  c,  — 


1901,   VereiatbeÜÄge,  S,  63,    — 
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6.  Die  Viskosität  des  Blutes  steht  vor  allem  andern  mit  der  Blutzellenzahl 
in  enger  Beziehung.  Da  letztere  mit  der  Abnahme  des  Sauerstoftdi-uckes  im 
Blute  zu,  mit  dessen  Zunahme  dagegen  abnimmt,  verfügen  wir  über  eine 
sehr  einfach  anwendbare  Methode  der  Beeinflussung  der  Viskosität 
des  Blutes,  welche  auf  dem  AVege  der  willkürlich  herbeigeführten 
Veränderung  der  Sauerstoffspannung  des  Blutes  wirkt.  Die  Sauerstoif- 
spannung  des  Blutes  kann  dauernd  herabgesetzt,  die  Blutzellenzahl  daher  dauernd 
erhöht  werden,  wenn  die  Vei'suchspei^son  aus  der  Niedenmg  nach  einem 
hochgelegenen  Orte  übersiedelt.  Die  Sauerstoffspannung  kann  erhöht,  also 
die  Blutzellenzahl  und  die  Blutviskosität  können  herabgesetzt  werden,  wenn  der 
Patient  Sauerstoff  einatmet.  — 

Nachdem  vdr  diejenigen  Methoden  kennen  gelernt  haben,  welche  eine 
willkürliche  Veränderung  der  Viskosität  des  Blutes  ermöglichen,  erwächst  uns 
die  Aufgabe,  festzustellen,  in  welchen  Fällen  die  Anwendung  dieser  Methoden 
Erfolg  versprechen,  und  wie  wir  im  gegebenen  Falle  unter  diesen  zu  wählen 
haben. 

Bei  der  Behandlung  der  Herzkrankheiten  im  allgemeinen  hat  sich  die 
Vnterscheidung  der  übenden  und  schonenden  Maßregeln  glänzend  bewährt. 
Der  Gedanke  ist  sehr  naheliegend,  die  zeitweise  herbeigeführte  Erhöhung  der 
Viskosität  des  Blutes  zur  IJbung  derjenigen  Apparate  der  Zirkulation  nutzbar 
zu  machen,  welche  bei  einer  Erhöhung  des  Widerstandes  dem  Herzen  zu  Hilfe 
kommen,  und  bei  deren  Insuffizienz  durch  eine  planmäßige  Belastung  des 
Herzens  dessen  Leistungsfähigkeit  zu  erhöhen.  Selbstvei-ständlich  kann  die  Er- 
lirdnmg  der  Viskosität  nur  in  denjenigen  Fällen  zur  ('l)ung  der  Zirkulations- 
ai)parate  herangezogen  werden,  in  welchen  die  bekannten  Kontraindikationen 
einer  Übungstherapie  nicht  vorliegen.  Von  praktischen  Erfolgen  ihrer  Anwen- 
dung kann  vorläufig  noch  nicht  gesprochen,  doch  können  bereits  die  zu  eri)roben- 
den  Methoden  bezeichnet  werden. 

Will  man  kurzdauerde  Erhöhungen  der  Viskosität  herbeiführen,  so 
würde  sich  am  meisten  ein  Versuch  mit  der  Kuhn  sehen  Saugmaske  oder  mit 
Kohlensäureinhalationen  empfelden.  Die  Kohlensäure  erhöht  die  Viskosität 
des  Blutes.  Es  ist  möglich,  daß  die  übende  AVirkung  der  Kohlen- 
säurebäder wenigstens  teilweise  von  der  inhalierten  Kohlensäure 
herrührt. 

Außer  der  Kohlensäure  kämen  kalte  hydrotherapeutische  Prozeduren 
in  Betracht. 

Will  man  die  Viskosität  dauernd  erhöhen,  so  eignet  sich  dazu  das 
Hjihenklima  am  besten.  Seine  Gefahren  bei  mangelhafter  Kompensation  sind 
hinlänglich  bekannt.  Bei  guter  K()mi)ensation  kann  jedoch,  wie  mich  eigene 
Eifahi-ungen  davon  überzeugt  haben,  das  Höhenklima  die  Leistungsfähigkeit 
Herzkranker  günstig  beeinflussen.  Vm  diesen  Einfiuß  zu  en-eichen  und  den 
Gefahren  einer  allzugroßen  Belastung  der  Kreislaufsorgane  aus  dem  AVege  zu 
gehen,  eignet  sich  folgender  Kuii)lan  am  besten.  Der  Patient  macht  eine  an 
mehreren  Stationen  zu  unterbrechende  Keise,  deren  Ausgangspunkt  sein  ge- 
wöhnlicher Aufenthaltsort,  das  Tiefland,  und  deren  Ziel  das  Hochgebirge  bis 
etwa  2000  Meter  Seehöhe  ist.  Die  Übergangsstationen  sind  so  zu  wählen,  daß 
eine  ganz  langsame  Steigerung  stattfindet.  Der  Patient  verbringt  z.  B.  8 — 10  Tage 
auf  einer  Höhe  von  500 — 700  ^feter.  Befindet  er  sich  vollkommen  wohl,  so 
übersiedelt  er  nach  einem  Orte,  dessen  Meereshcihe  1000 — 1200  Meter  en-eicht. 
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Dort  verl)leil)t  er  wieder  eine  längere  Zeit  und  reist  mit  weitem  Unterbreclumgen 
nach  St.  Moritz.  Arosa  oder  andern  ähnlichen  Orten.  Ob  der  Patient  weiter 
reisen  soll  oder  nicht,  entscheidet  das  subjektive  Befinden.  Ich  habe  bereits 
mehrere  Patienten  nach  diesem  Plane  behandelt  und  den  Eindruck  gewonnen^ 
daß  ihnen  die  Höhenkur  genützt  hat.  Nur  soll  streng  darauf  geachtet  werden, 
daß  der  Patient  Bergwanderungen  unterläßt.  Daher  ist  bei  der  Auswahl  der 
Aufenthalts(jrte  der  Umstand  zu  beachten,  daß  der  Patient  Spazierwege 
braucht,  auf  welchen  er  sich  auf  ebenem  Boden  bewegen  kann.  Nach  meinen, 
allerdings  noch  wenig  zahlreichen  Erfahningen,  glaube  ich  diese  All  der  Übungs- 
therapie bei  kompensierten  Klappenfehlern  mit  genügender  Reservekraft 
der  Zirkulationsorgane  zur  Erprobung  empfehlen  zu  können. 

Wenn  einmal  die  Kompensation  soweit  gelitten  hat,  daß  die  Herabsetzung 
der  Kreislaufswiderstände  indiziert  erscheint,  so  soll  die  Viskosität  des  Blutes 
herabgesetzt  w^erden.  Ob  warme  Bäder  im  Sinne  der  Determannschen  Er- 
fahrungen einen  praktischen  Nutzen  haben,  wäre  noch  zu  erproben.  Ebenso 
wäre  vielleicht  die  Tlntei^suchung  der  Wirkung  einer  vegetarischen  Diät  nicht 
ohne  Wichtigkeit.  Vorläufig  stehen  uns  drei  wirksame  Mittel  zur  Verfü- 
gung, um  die  Viskosität  des  Blutes  zu  veringern.  Ist  der  gewöhnliche  Aufent- 
haltsort des  Patienten  hochgelegen,  so  muß  er  nach  einem  tief  gelegenen 
Orte  übersiedeln.  Ist  die  Erleichterung  der  Hei-zarbeit,  die  Beschleunigung 
der  Zirkulation,  die  durch  das  Herz  nicht  herbeigeluhil  werden  kann,  schnell 
zur  EriüUung  einer  vitalen  Indikation  zu  erstreben,  dann  ist  das  einzige,  oft 
lebensrettende  Mittel  ein  ausgiebieger  Aderlaß.  Ist  eine  Polycythämie 
bei  unseren  Herzkranken  Vorhanden,  so  eignen  sich  Sauerstoffinhalationen, 
die  in  diesen  Fällen  oft  vorzügliches  leisten. 

Ihr  Nutzen  scheint  mit  der  Blutzellenzahl  zu  wachsen,  wie  folgende  Zu- 
sammenstellung aus  den  Angaben  von  Koväcs  und  Bence  zeigt. 

Blutkr)q)erchenzahl  in  Millionen: 

vor  der  Inhalation  nach  der  Inhaltion 
10,5  1),0 

0,6  8,2 

9.3  8,4 

8.4  7,6 

8.3  7.G 
8,2  7,5 
8,1  7,4 

7.8  7,4 
7,7  7,3 
7,7  7,4 
7.G  7,4 

7.4  6,7 

4.9  4,6 
4,6  4,4 
4.11  4,7 

Ein  sehr  bemerk ensweiles  Ergebnis  der  Untei-suchungen  von  Koväcs 
bildet  der  Nachweis  der  langen  Dauer  der  AVirkung  einer  einzigen 
Sauerstoffinhalation.  Wie  lange  Zeit  nach  einer  Inhalation  bis  zum  Al)- 
klingen  ihrer    W^irkung  in   geeigneten   Fällen   vei-streichen   kann,  lehrt  z.  B. 


Al)nahuie 

7« 

1,5 

14,3 

1,4 

14,8 

0/J 

9,7 

0,8 

«»,5 

0,7 

8,4 

0,7 

8,5 

0,7 

8,6 

0,4 

5,1 

0,4 

5.3 

0,3 

4.0 

0,2 

2,ii 

0,7 

9,5 

0,3 

6.1 

0,2 

4.0 

0,2 

4.1 
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folgende   Versuchsreihe,   welche  an  einer  Patientin   mit  kongenitaler  Cyanose 
angestellt  worden  ist. 

Er)iJirocyten  in  Millionen: 

Zunahme 
Inhalationspause     Am  Anfang  der  Pause   Am  Schhiß  der  Pause   in  Millionen 
vom  5.  bis  6.  Febr.  7,3  7,6  0,3 

10.  „   11.     „  7,4  7,5  0,1 

3.  ,.     5.     „  7,5  7,7  0,2 

6.  „     8.     „  7,7  7,4  0,3 

28.  „  30.  Jan.  8,2  8,4  0,2 

30.  Jan.  bis  3.  Febr.  7,6  8,2  0,6 

10.  bis  14.  Febr.  7,4  8,1  0,7 

14.   ,,    29.      „  7,4  8,3  0,9 

Vier  Tage  nach  der  letzten  Inhalation  hat  also  die  Blutköri)erchenzahl 
ihr  Älaximum  noch  nicht  erreicht!  Freilich  kommt  eine  so  ausgesprochene  Wir- 
kung nur  in  seltenen  Fällen  vor.  Die  Bedingungen,  unter  welchen  eine 
solche  zu  erwarten  ist,  lassen  sich  leicht  feststellen,  wenn  wir  über  die  Art  im 
klaren  sind,  wie  überhaupt  eine  Sauerstofieinatmung  Nachwirkung  haben  kann. 
Daß  die  Erhöhung  der  Sauerstoffspannung  des  Blutes,  welche 
nach  einer  Sauerstoffinhalation  zustande  kommt,  an  sich  äußerst  ver- 
gänglich sein  muß,  liegt  auf  der  Hand.  Tinter  günstigen  Verhält- 
nissen kann  aber  diese  an  sich  vergängliche  unmittelbare  Wirkung 
eine  Reihe  von  Vorgängen  auslösen,  welche  ihrerseits  den  Erfolg 
vervollständigen  und  demselben  Dauer  verleihen.  An  der  unteren 
Grenze  der  K()mi)ensation  kann  eine  sonst  unbedeutende  Verlangsamung  der 
Zirkidation  (hirch  Erhöhung  der  Bhitviskosität  den  bereits  öfter  erwähnten 
circulus  vitiosus  eröifnen,  welcher  zur  Dekompensation  führt.  Wird  nun  durch 
eine  Sauerstoffinhalation  die  Blutzellenzahl  herabgesetzt,  so  nimmt 
die  Viskosität  ab,  und  nimmt  die  Strömungsgeschwindigkeit  des  Blutes 
bei  unveränderter  Herzarbeit  zu;  gleichzeitig  nehmen  die  Wider- 
stände auch  aus  diesem  Grunde  weiter  ab  und  führt  diese  Abnahme  zu 
einer  weiteren  Besserung  der  Zirkulation.  Diese  Bessening  kann  dann 
anhalten,  solange  nichts  zu  einer  abenualigen  Verlangsamung  der  Zirkulation 
führt,  welche  den  zur  Dekomix^nsation  führenden  circulus  vitiosus  von  neuem  ein- 
leitet. Die  Aussicht  auf  eine  solche  Störung  ist  um  so  weniger,  die  Aussicht 
auf  eine  lange  Dauer  des  Erfolges  um  so  mehr  vorhanden,  je  mehr  die  Zir- 
kulationsorgane über  Besenekräfte  verfügen,  welche  bei  mäßig  zunehmenden 
Widei*ständen  diese  soweit  überwinden,  daß  die  Strömungsgeschwindigkeit  des 
Blutes  nicht  sinkt. 

Am  Sclilusse  dieser  Arbeit  angelangt,  wollen  wir  noch  kurz  unserer  ^leinung 
über  die  Bedeutung  der  bis  jetzt  erprobten  physikalisch-chemischen  Unter- 
suchungsmethoden für  die  Pathologie  des  Kreislaufs  Ausdruck  verleihen.  Daß 
ihre  Eifolge  auf  dem  Gebiete  der  wissenschaftlichen  Forschung  nicht  gering  zu 
schätzen  sind,  glaube  ich  hinlänglich  bewiesen  zu  haben.  Daß  diese  Erfolge 
der  Therapie  einige  nicht  unwichtige  neue  Gesichtspunkte  eröflneten,  weU'he 
bereits  unsere  Therapie  bereichei-ten,  steht  ebenfalls  außer  Zweifel.  Was  wir 
noch  nicht  näher  l)erülii-t  haben,  ist  die  Frage,  ob  diese  ^[ethoden  diagno- 
stische Aufscldüsse  und  im  Einzelfalle  praktisch  wichtige  Fingerzeige  für 
die  Therapie  geben  können,  ol)  sie  also  eine  ausgedehntere  Verwendung  in  der 
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Praxis  verdienen.  Diese  Frage  ist  entschieden  zu  verneinen.  Höchstens  könnte 
man  daran  denken,  den  Kefraktionsindex  des  Serums  praktisch  zu  verwerten. 
Dazu  würde  sich  diese  Methode  durch  ihre  Einfachheit,  sowie  dadurch  eignen, 
daß  zu  ihrer  Ausfühning  ein  Tropfen  Blut  genügt.  Die  Hydroplasmie ,  die  so 
leicht  erkannt  und  nötigenfalls  täglich  bestimmt  werden  könnte,  würde  uns  über 
die  Schwankungen  der  Ausnutzung  der  Nährstoffe  des  Blutes,  also  über  die 
Schwankungen  der  Zirkulationsgeschwindigkeit  belehren.  Doch  reichen  unsere 
üblichen  klinischen  Untersuchungsmethoden  in  den  meisten  Fällen  so  weit  aus. 
daß  vriv  diese  neuere  entbehren  können.  Die  Wichtigkeit  des  osmotischen 
Blutdruckes  liegt  in  seiner  Kolle  bei  dier  Eegelung  und  den  Verschiebungen 
des  Wassergleichgewichtes.  Daher  kann  ihre  Bestimmung  durch  die  Beobach- 
tung der  letzteren  ersetzt  werden.  Dazu  scheint  die  übliche  Beobachtung  der 
Diurese  nicht  vollkommen  ausreichend  zu  sein.  Ebensowenig  kann  die  Oertel- 
sche  Diiferenzbestimmung  allen  Bedürfnissen  entsprechen.  Eine,  wie  mir  scheint, 
viel  zu  wenig  beachtete  Methode  bildet  die  tägliche  Bestimmung  des  Köri)er- 
gewichtes,  welche,  besonders  in  Verbindung  mit  der  Diiferenzbestimmung,  den 
Bedürfnissen  in  vollem  Maße  entsprechen  düifte.  Auch  die  Bestimmung  der 
Blutviskosität  ,kann  leicht  durch  zugänglichere,  wenn  auch  nicht  so  exakte 
Methoden  ersetzt  werden.  Besteht  Cyanose,  so  wissen  wir,  daß  eine  gewöhn- 
liche Ih-sache  der  Steigerung  der  Blutviskosität  wirksam  ist  Wollen  wir  ge- 
naueren Aufschhiß  erhalten,  um  etwa  entscheiden  zu  können,  ob  eine  Sauerstofl- 
therapie  am  Platze  ist,  so  hilft  uns  die  Zählung  der  Blutkörperchen  oder  die 
Bestimmung  des  Hämoglobinsgehaltes.  Nicht  in  der  täglichen  praktischen 
Anwendbarkeit,  sondern  in  der  Vertiefung  unserer  Kenntnisse  über 
die  Vorgänge;  bei  der  Dekompensation  liegt  die  Bedeutung  der  neuen 
Methoden  und  des  neuen,  ihnen  angepaßten  Gedankengangs. 


4.  Magen -DarmerkrankuDgen. 

Von 

Prof.  Dr.  H.  StrauB 

in  Berlin. 

Einleitung:. 

So  zahlreich  die  physikalisch -chemischen  Untersuchungen  sind,  welche 
dem  physiologischen  Verhalten  d^s  Magendarmkanals  gelten,  so  spärlich  und 
fragmentarisch  sind  diejenigen,  welche  sich  mit  der  Pathologie  des  Magen- 
darmkanals beschäftigen.  Dies  hat  zur  Folge,  daß  die  Beurteilung  der  Patho- 
logie des  Magendarmkanals  vom  physikalisch  -  chemischen  Standpunkte  aus 
großen  Schwierigkeiten  begegnet.  Diese  werden  noch  dadurch  erhöht,  daß  die 
Breite,  innerhalb  deren  auch  unter  physiologischen  Bedingungen  physikalisch- 
chemische Veränderungen  am  Inhalt  des  Magendarmkanals  beobachtet  werden, 
eine  nicht  unbeträchtliche  ist,  und  daß  die  Versuchsergebnisse  auf  dem  Gebiete 
der  Physiologie  des  Magendarmkanals  noch  an  gar  manchen  Stellen  wider- 
sprechend sind.  Aus  diesem  Grunde  können  Schlüsse  über  das  physikalisch- 
chemische Verhalten  des  Magendarmkanals  unter  pathologischen  Bedingungen 
nur  mit  der  größten  Vorsicht  und  an  den  meisten  Stellen  auch  nur  in  ganz 
allgemeiner,  für  den  Einzelfall  nicht  bindender,  Form  gezogen  werden.  Weiter- 
hin muß  manche  Frage  offen  gelassen  werden,  bis  erst  eine  weitere  Bebauung 
des  vorliegenden  Gebietes  das  zur  Beurteilung  notwendige  Material  zur  Ver- 
fügung gestellt  hat. 

I.  Speichel. 

a.  Spezifisches  Gewicht. 

Schon  bei  der  Beurteilung  der  physikalisch -chemischen  Veränderungen 
des  Speichels  tritt  die  Notwendigkeit  einer  solchen  Betrachtungsweise  in  her- 
vorragendem Maße  zutage.  Denn  wir  sehen  hier  das  spezifische  Gewicht 
unter  physiologischen  Bedingungen  erheblich  schwanken.  Dasselbe  wird  von 
Tiedemann  und  Gmelin  mit  1004,3,  von  Mitscherlich  mit  1006 — 1008, 
von  Hünefeld  mit  1003,8 — 1006,6,  von  Jacubowicz  mit  1002,6,  von  v.  Fre- 
richs^  mit  1004—1006,6  angegeben  und  Wright  erhielt  als  Durchschnittszahl 
von  200  Untersuchungen  des  Speichels  Gesunder  den  Wert  von  1007,9 — 1008,9. 
Wright  sah  unter  dem  Einfluß  der  Nahrung  Veränderungen  des  spezifischen 
Gewichts.     Bei   einem   gesunden   Manne,    dessen  Speichel    unter  dem  Einfluß 
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gewöhDlicher  Kost  eiB  spezifisches  Gewicht  von  1007,0— 1008,^5  zeigte j  sank 
dasselbe  auf  1003,9—1003,7,  wenn  diö  VersuchspersoQ  vf*getabilische  Nahrung 
uüd  Wasser  zu  sich  nahm,  tmd  es  stieg  auf  1009,8—1017,6,  wenn  tUo  Ver- 
suchspereon ausschlieÜlich  von  Fleisch  und  Wasser  sowie  von  einer  geringen 
Menge  Brotes  lebte.  Auch  Tagesschwankungeu  sind  von  Wright  beobachtet 
in  der  Art,  daß  der  Speichel  nach  dem  Essen  und  in  den  Abendstunden  ein 
höheres  spezifisches  Gewicht  zeigte,  als  im  nüchternen  Zustande  und  in  den 
Morgenstunden*  Sticker^  stellte  am  Morgen  ein  speziiisehes  Gewicht  von 
1002j4--1004,5  und  am  Nachmittag  1—2  Stunden  nach  der  Hauptmahlzeit  von 
1005j4 — 100G,8  fest.  Beim  Tiere  ist  auch  ein  Unterschied  konstatiert  worden^ 
Je  nachdem  der  Speichel  auf  Reizung  des  N.  lingualis  oder  N,  sympathicus  sexerniert 
wurde.  So  fand  Eckhard  nach  Beizuug  des  N.  lingualis  ein  spezifisches  Ge- 
wicht von  1004 — 1005,0  und  nach  Reizung  des  N»  sympathicns  von  1015.  BotaEzi^ 
gibt  für  den  Chordaspeichel  beim  Hnndö  einen  Wert  von  1004,0—1005,6  und 
für  den  Sympathicusspcichel  einen  W^ert  von  1007,5 — 1018  an.  Diese  Ver- 
hältnisse    verdienen    für   die    Beurteilung  pathologischer  Zustände  Beachtung. 


b.  Osmotischer  Druck. 

Auch  der  osmotische  Druck  des  Speichels  ist  beim  Meuschen  unter 
physiologischen  Bedingungen  erheblichen  Schwankungen  unterworfen.  So  fand 
M*  Cohu*  bei  20  auf  meine  Vorunlassung  angestellten  Versuchen*)  für  die 
Gefrierpunktserniedriguug  einen  Durchschnittswert  von  —  0,20",  wobei  das 
Minimum  —  0,u7*'  und  das  Maximum  — 0,31"  betrug»  Bei  zwei  Nephritikern, 
die  leichte  urämische  Erscheinungen  zeigten,  betrugen  die  W^erte  —  0,28"  bis 

—  0,21(",  und  ich  selbst  habe  in  der  Zwischenzeit  wiederhult  hei  Nephritikern 
Werte  von  —0,21^  und  -- 0,2H'*  feststellen  können.  Einmal  fand  Cohn  bei 
paralytischem  Speichelfluß  einen  Wert  von  — 0^25".  Diese  Werte,  die  an  sich 
noch  nicht  das  von  Cohn  beobachtete  Maximum  darstellen,  liegen  immerhin 
der  oberen  Grenze  dt^s  Physiologischen  nahe,  namentlich  wfnn  man  die  von 
anderen  Autoren  für  den  Speichel  erhobenen  Werte  beriicksichtigt.  So  fand 
Wolf^  Werte  von  —0,11"  bis  ^0,S7"  und  Bonniger"  beobachtete  Werte  von 

—  0,16"  bis — 0,24",  Sommerfeld  und  Rüder^  fanden  bei  einem  lOjährigeu 
Mädchen  den  Wert  von  — 0,11"  bis  — 0,16^  Bei  der  Beurteilung  patho- 
logischer W^erte  ist  auch  zu  berilcksichtigeu,  daß  die  Gefrierpunktserniedrigung 
des  menaclilichen  Speichels  nicht  zu  allen  Tageszeiten  gleich  ist.  So  habe  ich 
in  einem  Falle  von  motorischer  Insuffizienz  des  Magens  die  Werte  von  Proben^ 
die  innerhalb  von  3  Stunden  entnomn.en  wurden,  zwischen  0,2t>"  und  0^112" 
schwanken  gesehen.  Beim  Hunde  hat  Nolff^  die  Beobachtung  gemacht,  daß 
der  spontan  sezernierte  Speichel  eine  Gefrierpunktserniedrigung  von  — 0,109"  bis 

—  0,2tHj"  zeigte,  während  nach  künstlicher  Reizung  der  Submaxillaris  die  Ge- 
frierpunktserniedrigung 0,11*3  bis  0,306  betrug.  Fan o  und  Botazzi^'  beobachteten 


^)  Aoni. :  Zu  den  betreffe  od  eii  1-Dtersniehun<4'en,  wie  üht'rhau|il  zu  samtlit^heii  eigenen 
SpeicliehiDtersiichungen,  über  die  it-h  hier  beriehte»  wtirde  der  gemisehte  Ätundi^pelchel  be- 
nutzt, der  bei  der  Entnahiiio  von  Frobelnibstück  auf  den  Reiz  des  in  der  Mundhöhle  liegen- 
den MageuschlauehcB  abgesondert  wurde.  Vergleichende  Unterauchungen  hatten  ergeben» 
daß  der  auf  diese  Weise  gewonnene  Speichel  in  seiner  fade ndeh enden  BeachafTenheil  hinter 
dem  auf  andere  Weise  gewonnenen  Speichel  jedenfalls  nii'ht  ?urüekstebt,  und  daU  er  femer 
eine  fast  gleiche  Gefrierpunktsemiedri^ng  und  jMkaleß^enz  be^^itzt  wie  der  auf  andere  Weis© 
gewonnene  S^ieichel  (vgl.  M,  Cohn  1.  e.). 
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beim  Hunde  nach  Reizung  der  Chorda  eine  Gefrierpuuktserniedrigung  von 
—  0,362®  und  nach  Reizung  des  Sympathicus  von  — 0,49®.  Die  niedrigen 
Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  des  Speichels  dürften  zum  großen  Teil 
durch  die  Salzarmut  des  Speichels  bedingt  sein.  So  fand  M.  Cohn  in  seinen 
bereits  erwähnten  Untersuchungen  speziell  für  das  Kochsalz  den  Durchschnitts- 
wert von  0,16  ®/(j,  bei  einem  Minimum  von  0,046%  und  einem  Maximum  von 
0,28®/^  und  es  betrug  in  dem  paralytischen  Speichel  der  Kochsalzwert  0,18®/®, 
ein  Wert,  der  auch  in  meinen  an  Nephritikern  gemachten  Beobachtungen  nur 
einmal  überstiegen  wurde. 

c.  Viskosität. 

Daß  die  Viskosität  des  Speichels  eine  nicht  geringe  ist,  ergibt  sich 
aus  der  Betrachtung  der  fadenziehenden  Beschaffenheit  desselben  undBotazzi 
macht  direkt  die  Bemerkung,  daß  die  innere  Reibung  des  Speichels  erhöht 
sei.  Ich  selbst  habe  nur  zweimal  Gelegenheit  gehabt,  eine  Viskositätsbestim- 
mung des  menschlichen  Speichels  mit  dem  Hirsch- Byckschen  Verfahren  (vergl. 
später)  vorzunehmen  und  fand  dabei  Werte  von  22  bezw.  33  Sekunden  für  die 
Durchlaufszeit  bei  38®.  (Die  Durchlaufszeit  für  destilliertes  Wasser  betrug  in 
dem  betreffenden  Apparate  16  Sekunden.) 
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IL  Mageninhalt. 

Erheblich  besser  studiert  als  die  physikalisch- chemischen  Veränderungen 
des  Speichels  sind  diejenigen,  welche  der  Mageninhalt  durch  pathologische 
Vorgänge  erfährt. 

a.  Spezifisches  Gewicht. 

1.  Reines  Sekret. 

Über  das  spezifische  Gewicht  des  reinen  Magensaftes,  wie  wir  ihn 
bei  Fällen  von  Hypersecretio  continua  antreffen,  habe  ich  bereits  vor  14  Jahren^ 
die  Angabe  gemacht,  daß  es  zwischen  1004  und  1005  schwankt,  und  vor 
12  Jahren  auf  Grund  von  mehr  als  20  Einzeluntersuchuugen  die  Zahl  1004 
— 1006,5^  augegeben.  Bei  einer  mindestens  gleich  großen  Anzahl  in  der 
Zwischenzeit  ausgeführter  Untersuchungen  ergab  sich  fast  stets  eine  Bestätigung 
dieser  Befunde.  Ich  fand  nur  zweimal  ein  spezifisches  Gewicht  von  1008, 
während  in  der  Mehrzahl  aller  Untersuchungen  das  spezifische  Gewicht  gegen 
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lOüo  betrug.  Diese  Zalilen  stelieu  in  guter  Übereiüstimmung  mit  oinigen  in  der 
Literatur  angegebenen  Werten  des  speiiifischeij  Gewichtes  des  menschlichen 
Magensafts.  So  erwähnt  y*  Frerichs^  eino  Angabe  von  Silliman,  nach  welcher 
das  spezilisebe  Gewicht  des  naenschlichen  Magensafts  10U5  betrug,  und  Brinton^ 
gibt  für  dasselbe  die  Zahl  1003,3  an.  Beim  Hunde  fand  Lassa igne*  nach 
Beiznng  des  nüchternen  Magens  das  spezitische  Gewicht  ^=100L  Schoumow- 
Simanowskj^  stellte  dagegen  hei  Ösophago tomierten  Hunden  ein  spezifisches 
Gewicht  des  Magensafts  von  1003^1 00  5, 9  fesL 

*2.  Mageninhalt  auf  der  Hahe  der  Terdauuiig. 

Für  das  spezifische  Gewicht  dcö  Mageuinhalts  auf  der  Höhe  der 
Verdauung  konnte  ich*  vor  12  Jahren  auf  Grund  einer  zusammenfassenden 
Betrachtung  von  ca.  300  Einzeluntersuchungen  feststellen,  daB  der  physiologische 
Spielraum,  innerhalb  dessen  das  spezitische  Gewicht  des  Filtrats  von  Probe- 
frühstück en  1  h.  p.  c.  oder  von  Proberaahlzeiteu  ^^/g— 3*/j  h.  p,  c.  unter  nor- 
malen Verhältnissen  sich  zu  bewegen  pflegt,  im  allgemeinen  einem  Werte 
Ton  etwa  1010—1020  entspricht  Ich  betonte  aber  gleichzeitig,  daß  Aus- 
nahmen vorkommen*  Bei  Fällen  von  Subazidität  fand  ich,  wenn  auch  nicht 
durchgehends,  so  doch  recht  häufig  Weite,  welche  1020  überstiegen  und 
welche  zuweilen  bis  1040  heraufreichten ^  während  ich  bei  Fällen  von  H^^ier- 
azidität  meistens  normale  oder  relativ  iiiedrigo  und  nur  selten  abnorm  hohe 
Werte  antraf,  Ersteres  war  speziell  bei  derjenigen  Form  von  Hyperazidität 
zu  beobachten,  die  ich  seinerzeit  als  Hyperaciditae  larvata^  bezeichnet  hatte. 
Nach  Verabrei cbung  eines  Probefrühstücks  bei  Fällen  von  Hypersecretio  continua 
chron,  zeigte  sich  io  der  Eegel  ein  spezifisches  Gewicht,  das  unterhalb  der 
Grenzen  des  Normalen  lag  und  bei  Fällen  von  Motilitätsstörung  war  im  spezi- 
fischen Gewicht  des  Mageninhalts  meist  eiu  Unterschied,  je  nachdem  freie  Salz- 
säure vorhanden  war  oder  nicht  In  denjenigen  Fällen,  in  welchen  im  nüchternen 
Hückstande  oder  eine  Stunde  nach  Verabreichung  des  Probefrühstücks  freie  Salz* 
säure  nachweisbar  war^  war  das  spezifische  Gewicht  in  derBegel  ziemlich  niedrige 
d-  L  es  schwankte  in  niehr  als  30  Einzelbeobachtungen  zwischen  1006  uud  102:^!, 
meist  lagen  die  Werte  zwischen  1010  und  1015,  uud  es  konnten  mehrfach 
Werte  unter  1010  und  nur  selten  Werte  über  1020  beobachtet  werden.  Bei 
denjenigen  Fällen  von  motorischer  Insuffizienz,  bei  welchen  freie  Salzsäure 
fehlte,  aber  Milchsäure  vorhanden  war,  lag  aber  das  spezifische  Gewicht  nur 
selten  unter  1020,  sondern  meist  zwiscben  1020  und  1030,  uud  es  ließen  sich 
mehrfach  Werte  über  1040  beobachten»  Von  systematischen  Untersuchungen 
über  das  spezifische  Gewicht  des  Mageninhalts  existiert  meines  Wissens  außer 
den  von  mir  angeregten  Untersuchungen  von  Schüler**  noch  eine  Untersuchung 
von  lUoway",  doch  ist  diese  an  einem  so  geringen  Material  ausgeführt,  daß 
beweiskräftige  Schlüsse  aus  ihr  nicht  zu  ziehen  sind»  llloway  sah  unter 
10  Fällen,  die  er  als  normal  bezeichnete,  das  spezifische  Gewicht  zwiscben 
1018  und  1013  schwanken,  w^ährend  er  bei  Fällen  von  H}7)erazidität  die  Werte 
zwischen  1009  und  1015  schwanken  sah  und  nur  einmal  einen  Wert  von  1030 
konstatierte.  Auch  er  kommt  zu  dem  Schlüsse,  daß  das  spezifische  Gewicht 
bei  Hyperazidität  in  der  Hegel  geringer  ist  als  dasjenige,  welches  man  ge- 
wöhnlich vorfindet,  obwohl  Ausnahmen  vorkommen*  Als  Ursache  fiir  die  bei 
pathologischen  Zuständen  beobachtete  Änderung  des  spezifischen  Gewichts  hatte 
ich  seinerzeit   die    Bedeutung    hervorgehoben,    welche  die  gelösten  Kohle- 
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hydrate  für  das  spezifische  Gewicht  des  Mageninhalts  besitzen,  da,  wie  ich 
nachwies,  die  Menge  derselben  bei  Subazidität  im  allgemeinen  größer  ist,  als 
bei  normalem  sekretorischen  Verhalten  oder  in  denjenigen  Fällen,  wo  ein 
Teil  der  Kohlehydrate  durch  die  Hefegärung  zerstört  wird  (motorische  Insuf- 
fizienz mit  freier  Salzsäure)  oder  eine  Mischung  des  Mageninhalts  mit  abnorm 
großen  Mengen  von  reinem  Magensekret  (Hypersecretio  continua  oder  digestiva) 
vorliegt.  Daß  bei  den  Fällen  von  motorischer  Insuffizienz  ohne  freie  Salz- 
säure höhere  Werte  für  das  spezifische  Gewicht  zu  beobachten  sind,  als  bei 
den  Fällen  von  motorischer  Insuffizienz  mit  freier  Salzsäure,  findet  seine  Er- 
klärung darin,  daß  bei  den  ersteren  Fällen  die  Menge  der  Kohlehydrate  eine 
erheblich  größere  ist,  als  in  den  letzteren  Fällen. 

b.  Osmotischer  Druck. 
1.  Reines  Sekret. 

Den  osmotischen  Druck  des  reinen  Magensekrets  bei  Fällen  von 
Hypersecretio  continua  chron.  hatte  ich^®  9  mal  zu  untersuchen  Gelegenheit 
Die  Gefrierpunktserniedrigung  der  betreffenden  Werte  betrug  je  Imal  — 0,35®, 
—  0,36^,-0,38®  und  —0,50®  und  je  2mal  —  0,37®  und  —0,39®.  Die  betreflFen- 
den  Werte  lagen  also  mit  einer  einzigen  Ausnahme  unter  —0,40®.  In  einer 
Tabelle  von  Winter^^  konnte  ich  für  „Liquide  k  jeune"  genauere  Angaben 
über  die  Beschaffenheit  und  Herkunft  des  üntersuchungsmaterials  nicht  finden. 
In  11  Untersuchungen  ist  aber  je  Imal  der  Wert —0,37®,  —0,37,5®,  —0,40® 
lind  — 0,55®  und  2  mal  der  Wert  von  —  0,50®  und  5  mal  der  Wert  von  —  0,45® 
angegeben.  Es  lag  also  die  Gefrierpunktserniedriguug  des  Untersuchungs- 
materials von  Winter ^^  durchschnittlich  etwas  höher,  als  es  in  meinen  Befun- 
den zu  konstatieren  war.  Trotzdem  lagen  aber  die  Werte  mit  einer  einzigen  Aus- 
nahme stets  unterhalb  der  Gefrierpunktserniedrigung  des  menschlichen  Blutes. 
Letzteres  war  auch  bei  dem  auf  Kauen  reflektorisch  abgesonderten  Sekret  einer 
wegen  absolut  impermeabler  Ösophagusstenose  operierten  Patientin  (löjähriges 
Mädchen)  von  Sommerfeld  und  ßöder  zu  beobachten.  Diese  Autoren  gaben 
in  ihrer  ersten  Arbeit  für  den  Kausaft  4  Werte  an,  die  zwischen  — 0,37® 
und  —0,44®  schwankten. 

Diese  Versuche  sind  besonders  wichtig,  weil  infolge  absoluter  Undurch- 
gängigkeit  der  Kardia  ein  Zutritt  von  Speichel  zum  Mageninhalt  ausgeschlossen 
war.  Gleichfalls  an  einem  Fistelträger  hat  Umber^^  über  den  Einfluß  des  Kauens 
Untersuchungen  angestellt.  In  dem  betreffenden  (nicht  so  durchsichtigen)  Fall, 
bei  welchem  die  Stenose  „wahrscheinlich  maligner  Natur"  war,  schwankte  die 
Gefrierpunktserniedrigung  des  Kausaftes  in  erheblichen  Grenzen:  — 0,15® 
bis  —0,81®. 

Tierexperimentelle  Untersuchungen,  die  Sasaki^*  auf  dem  Wege  der 
Scheinfütterung  am  Fistelhunde  angestellt  hat,  ergaben  wie  in  meinen  Beobach- 
tungen am  Menschen  sowie  in  denjenigen  von  Winter  und  Sommerfeld  und 
Röder  stets  bluthypotonische  Werte.  Die  betreffenden  Untersuchungen  waren 
am  Sekret  des  Gosamtmagens  angestellt  und  können  deshalb  auf  die  Ver- 
hältnisse am  Menschen  leichter  übertragen  werden,  als  solche,  welche  an  einem 
Partialsekret  des  Magens  ausgeführt  sind,  wie  sie  z.B.  von  Bickel^*  und 
Schloß^^  angestellt  wurden.  Die  letzteren  Untersuchungen,  welche  am  Sekret 
eines    aus   der   Fundusregion   gebildeten   Magenblindsackes    angestellt   worden 
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wareü,  halten  keine  so  eiuheitliclieu  Werte  ergeben*  Neuerdings  hat  übrigens 
Bosemann^'^  auch  am  Totalsekret  —  das  nicht  bloß  hier,  sondern  auch  für 
die  Beurteilung  anderer  Fragen  der  Magenpathologie  mehr  Beachtung  verdienen 
dürfte,  als  das  Paitialsekret  —  neben  bluthypotonisohen  Werten  auch  blutisoto- 
nische  und  biuthj^pertonische  Werte  beobachtet,  so  daß  also  anch  hier  wider- 
sprechende Beobachtungen  Torliegen. 

2.  Masrt'iiLuhflU  auf  der  Hithe  der  Yerdaiiiiiig'. 

a)  Einfluß  d^s  VtrhaUefts  der  Seiretion  auf  den  osmotisch fm  Ihtick, 
Über  den  osmotischen  Druck  des  Mageuinhatts  1  Stunde  nach  Verab- 
reichung des  Probe friihstiicks  hatte  ich  mich  bereits  vor  8  Jahren  dahin 
geäußert^  dali  derselbe  bei  den  verschiedenen  gesunden  Personen  innerhalb 
einer  gewissen  Breite  %vl  schwanken  pflegt.  So  hatte  ich  auf  dem  18.  Kongreß 
für  Innere  Medizin  gesagt  ^*'^  daß  der  Wert  für  die  Gefrierimnktserniedrigung 
des  regulierten  Inhalts  (=  D)  meist  einer  Gefrierpunktserniedrigung  von  —  0,38* 
bis  ^0,44^  entspricht  und  dort  auch  schon  ausgeführt,  daß  diese  Werte,  ohne 
pathologisch  zu  sein,  gelegentlich  bis  —0,36"  herab-  und  bis  —0,48^  hinauf- 
gehen und  nur  in  seltenen  Fällen  — 0,32"  nach  unten  und  — 0,56**  nach  oben 
überschreiten.  Mit  Rücksicht  auf  diese  Erfahrungen  hatte  ich  an  derselben  Stelle 
die  Zone  der  „Gastroisotonie"  als  Ewischen  — 0,36"  und  — 0,48*  gelegen  be- 
zeichnet. An  anderer  Stelle^'  habe  ich  berichtet,  daß  ich  bei  31  Fällen,  in 
welchen  freie  HCl  vorhanden  war  und  keine  Motilitätsstörung  vorlag,  iin 
Durchschnitt  eine  Gefirierpunktserniedrigung  von  ^0,44"  gefunden  habe,  wobei 
das  Minimum  — 0,33*^  und  das  Maximum  — 0,55*  betrug.  Bei  7  Fällen,  bei 
welchen  freie  MCI  fehlte  und  gleichfalls  keine  Motilitätsstörung  bestand, 
schwankten  die  Werte  zwischen  — 0,35"  und  — 0,58"  und  es  betrug  der 
Durchschnittswert  gleichfalls  — 0^44*  An  der  betreifenden  Stelle  betonte  ich 
schon,  daß  die  Werte  für  den  osmotischen  Druck  des  menschlichen  Mageninhalts 
zwar  auf  der  flöhe  der  Verdauung  innerhalb  einer  gewissen  Breite  schwanken, 
aber  doch  meist  unter  — 0,56"  liegen*  Auf  eine  starre  Zahl  habe  ich  mich 
nicht  festgelegt  Bei  Fällen  you  Apepsia  gastrica  fand  ich  so  häufig  hohe  Worte 
für  die  Gefrierpunktserniedrigung  —  meist  zwischen  — 0^45*  und  — 0,58** 
liegend  — -,  daß  ich  äußerte*^:  „der  sekretorisch  insuffiziente  Magen  vollzieht 
den  Ausgleich  etwas  langsamer  und  schwerfälliger,  als  dies  nach  unseren  Er- 
fahrungen beim  sekretorisch  leistungsfähigen  Magen  der  Fall  ist/  Dieser  Eluäuß 
eines  pathologischen  Zustandes  des  Magens  auf  den  osmotischen  Druck  seines 
Inhalts  zeigte  sich  mir  auch  bei  späteren  Untersuchungen,  über  die  ich  vor 
kurzem^*'  berichtet  habe.  Bei  28  Untersuchungen  von  Mageninhalten,  welche 
freie  HCl  enthielten,  aber  keine  Zeichen  einer  Stagnation  erkennen  ließen,  lag 
der  Wert  für  die  üefrierpunktsemiedngnng  zwischen  —  0,27**  und  —0^58^  und 
erreichte  bezw.  überstieg  die  Zahl  —  0,50**  nur  in  einem  Viertel  der  Falle.  Bei 
16  Mageninhalten,  welche  keine  freie  HCl  enthielten  und  keinerlei  Zeichen  von 
Stagnation  darboten,  schwankte  dagegen  der  Wert  für  die  Gefrieipunktseruie- 
driguug  zwischen  — ^0,33**  und  -  0^66"  und  erreichte  oder  überschritt  die  Zahl 
—  0,50*  in  nicht  weniger  als  in  "/s  der  Fälle.  Da  sich  aber  unter  den  Magen- 
inhalten mit  freier  HCl  eine  Reihe  solcher  Mageninhalte  befand,  die  nicht 
von  gesunden  Menschen  stammten,  so  habe  ich  aus  meinen  aus  der  letzten  Zeit 
stammenden  Aufzeichnungen  einige  Befunde  von  Mageninhalten  herausgegriflen, 
welche  von  Magengesundeu  stammen  und  stelle  diese  hier  zusammen : 
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Gesamt- 

Freie 

Gefrierpunkts- 

Kochsalz 

Azidität 

Salzsäure 

emiedrigung 

"/« 

I 

60 

28 

—  0,42'> 

0,45 

II 

62 

38 

—  0,33" 

0,46 

III 

58 

30 

-0,43« 

0,50 

IV 

56 

28 

—  0,39» 

0,54 

V 

60 

32 

—  0,45» 

0,59 

VI 

62 

40 

—  0,46» 

0,54 

Bei  diesen  Beobachtungen  schwankte  der  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung 
zwischen  — 0,33®  und  — 0,46®  und  betrug  im  Durchschnitt  —0,41,3®.  Ich 
will  aber  auch  diese  Zahl  nicht  als  Standardzahl  bezeichnen,  da  wir  auf  eine 
Durchschnittszahl  wegen  der  schon  unter  physiologischen  Verhältnissen  möglichen 
Schwankungen  am  besten  ganz  verzichten  und  möchte  nur  daran  festhalten,  daß 
der  1  Stunde  nach  Probefrühstück  entnommene  Mageninhalt  unter 
normalen  Verhältnissen  in  der  Regel  eine  bluthypotonische  Be- 
schaffenheit besitzt.  Mit  der  bereits  gemachten  Angabe,  daß  bei  Fällen 
von  Subazidität  häufiger  als  bei  den  aus  normalen  Magen  stammenden  Magen- 
inhalten relativ  hohe  Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  zu  finden  sind, 
stehen  auch  in  einer  gewissen  Übereinstimmung  einige  Befunde,  die  sich  in 
den  Tabellen  von  Winter*®  und  von  Schönborn*®  finden.  Winter  fand  in 
zwei  Fällen,  bei  welchen  freie  Salzsäure  fehlte  und  gebundene  Salzsäure  ent- 
weder gar  nicht  oder  nur  in  Spuren  vorhanden  war,  1  Stunde  nach  Verab- 
reichung des  gewöhnlichen  Frühstücks  Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung 
von  —0,65®  bezw.  — 0,57®,  und  in  3  anderen  Fällen,  bei  welchen  freie  HCl 
fehlte  oder  nur  in  Spuren  vorhanden  war,  betrug  die  Gefrierpunktserniedrigung 
nach  1  Stunde  sogar  über  — 0,60®,  während  in  5  anderen  Beobachtungen, 
bei  welchen  freie  HCl  vorhanden  war,  3  mal  ein  Wert  unter  — 0,55®  vorlag. 
Wenn  man  aus  der  Arbeit  von  Schönborn  die  an  Probefrühstücken  aus- 
geführten Untersuchungen  vergleicht,  so  lag  bei  6  Untersuchungen,  bei  welchen 
freie  HCl  vorhanden  war,  5  mal  die  Gefrierpunktserniedrigung  unter  — 0,46®, 
und  in  3  Fällen,  bei  welchen  freie  Salzsäure  fehlte,  sind  Werte  von — 0,391®, 
—  0,535®  und  — 0,967®  verzeichnet.  Wie  ich  schon  früher  hervorgehoben 
habe,  kommen  jedoch  auch  Fälle  von  Apepsia  gastrica  zur  Beobachtung,  bei 
welchen  man  relativ  niedrige  Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  des 
Mageninhalts  1  Stunde  nach  Verabreichung  eines  Probefrühstücks  feststellen 
kann,  indessen  bilden  diese  Fälle  nicht  die  Regel. 

Bei  Fällen  von  Hyperazidität  habe  ich  selbst  sowohl  normale  wie  auf- 
fallend hohe  wie  auffallend  niedrige  Werte  gefunden.  Die  hohen  Werte  gingen 
meistens  mit  hohen  Werten  für  die  Gesamtazidität  sowie  für  den  Koch- 
salzgehalt einher,  während  diejenigen  Berechnungen,  bei  welchen  ich  relativ 
niedrige  Werte  —  in  einem  Falle  bis  zu  —  0,25®  herabgehend  —  vorfand,  meist 
Fälle  der  von  mir  als  Hyperaciditas  larvata  bezeichneten  Form  der  Hyperazidität 
betrafen.  In  den  letzteren  Fällen,  welche  klinisch  dem  Bilde  der  Hyperazidität 
entsprachen,  waren  die  Werte  für  die  Gesamtazidität,  die  freie  HCl  und  den 
gesamten  Kochsalzgehalt  meist  niedrig  oder  wenigstens  nicht  erhöht.  Auch 
bei  dem  Mageninhalt  der  Fälle  von  kontinuierlicher  Hypersekretion,  die  ich  zu 
untersuchen  Gelegenheit  hatte,   lag  der  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung 
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des  1  Stunde  p.  c.  entnommenen  Probefrühstücks  häufig  der  unteren  Grenze 
des  Normalen  näher  als  der  oberen  Grenze.®  Bei  typischen  Fällen  von  digestiver 
Hypersekretion  fand  ich  die  Werte  zwar  nicht  in  der  normalen  Breite  liegend, 
aber  doch  mehrfach  Werte,  welche  der  oberen  Grenze  des  Normalen  nahe  lagen.  ^^ 
Die  Befunde  sind  indessen  nicht  zahlreich  genug,  um  einen  Gegensatz  des  Ver- 
halten des  Sekretes  bei  digestiver  und  kontinuierlicher  Hypersekretion  nach 
dieser  Richtung  hin  aufstellen  zu  lassen. 

Der  Unterschied  zwischen  gewissen  Fällen  aus  der  Gruppe  der  Sub- 
azidität  und  gewissen  Fällen  aus  der  Gruppe  der  Hyperazidität  wird  noch 
deutlicher,  wenn  man  den  chemischen  Charakter  der  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung bedingenden  Moleküle  ins  Auge  faßt.  Bei  Untersuchungen,  welche 
ich  nach  dieser  Richtung  hin  in  der  Weise  ausgeführt  habe,  daß  ich  neben 
der  Gefrierpunktserniedrigung  gleichzeitig  den  Kochsalzgehalt  bestimmt  und 
den  chlorfreien  Rest  der  Gefrierpunktserniedrigung  berechnet  habe^",  ergab  sich 
nicht  nur,  daß  der  chlorfreie  Rest  der  Gefrierpunktserniedrigung  bei  Magen- 
inhalten mit  freier  HCl  cet^ris  paribus  im  Durchschnitt  geringer  war  als  in 
den  Fällen,  bei  welchen  eine  normale  Sekretion  oder  eine  Hyperazidität  vor- 
lag, sondern  es  zeigte  sich  gerade  bei  denjenigen  Fällen,  bei  welchen  ein 
relativ  hoher  Wert  für  die  Gefrierpunktsemiedrigung  vorlag,  ein  relativ  großer 
chlorfreier  Rest,  wenn  die  betreffende  hohe  Gefrierpunktserniedrigung  einen 
subazidon  Mageninhalt  betraf,  und  ein  relativ  geringer  chlorfreier  Rest  der 
Gefrierpunktsemiedrigung,  wenn  ein  hoher  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung 
einen  hyperazideu  Mageninhalt  betraf. 

Das  zeigt  sich  sehr  deutlich  bei  folgender  Gegenüberstellung  einiger  Werte 
für  die  Gefrierpunktsemiedrigung  zwischen  — 0,49®  und  — 0,51  ^ 

Mageninhalte  ohne  freie  HCl. 


<j  efrierpunkts- 
emiedrigung 


-0,50^ 


—  0,51« 


I     Name 

Ha. 
I    He. 

I   Ni. 
Scha. 


(lesamt- 
Azidität 


XaCa 


Chlorfreier 
Rest  o/o 


8 
20 

5 
26 


0,47 
0,47 
0,39 
0,37 


42 
42 
52 
57 


Mageninhalte  mit  freier  HCl. 


Gefrierpunkts- 
emiedrigung 


Name 


Freie 
Salzsäure 


( 1  esamt- 
Azidität 


NaCl 


Chlorfreier 
Rest  »/, 


—  OAd" 


0,51» 


Gr. 
Bi. 
Kr. 
Ri. 
Do. 


50 
52 
40 
42 
46 


80 
75 
65 
62 
67 


0,70 
0,66 
0,66 
0,59 
0,56 


14,3 
16,3 
30,6 
15,6 
39,4 


SelbstTerstäucUicU  gelten  auch  diese  Sätze  nur  ganz  allgemein  und  nicht 
für  jeden  einzelnen  Fall. 

Bei  den  hier  besprochenen  Beobachtungen  habe  ich  die  abnorm  niedrigen 
Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  damit  zu  erklären  gesucht,  daß  ich 
bei  den  Fällen  von  Hyperaciditas  larvata  das  gleichzeitige  Bestehen  einer 
„Hydrorrhoea  gastrica"  annahm,  durch  welche  sie  von  jenen  anderen  Fällen  von 
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Hyperazidität  unterschieden  sind,  bei  welchen  hohe  Werte  für  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung, für  die  Gesamtazidität  und  für  den  prozentualen  Kochsalzgehalt 
vorliegen.  Was  das  Zustandekommen  relativ  hoher  Werte  für  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung und  insbesondere  für  den  chlorfreien  Rest  derselben  bei  Sub- 
azidität  betrifft,  so  darf  man  vielleicht  auch  hier,  ähnlich,  wie  ich  das  für  das 
spezifische  Gewicht  an  anderer  Stelle^  gezeigt  habe,  interessante  Parallelen  zu 
physiologischen  Vorgängen  suchen.  Justesen^^  hat  nämlich  in  Selbstversuchen ^) 
gezeigt,  die  er  seinerzeit  auf  meine  Veranlassung  hin  unternommen  hat,  daß 
auch  im  Anfang  der  Verdauung  eines  Probefrühstücks  vor  dem  Erscheinen 
der  freien  Salzsäure  die  Gefrierpunktserniedrigung  hoch,  der  gesamte  Koch- 
salzgehalt niedrig  und  infolgedessen  der  chlorfreie  Rest  der  Gefrierpunkts- 
eruiedrigung  gleichfalls  hoch  ist.  Mageninhalte,  welchen  infolge  einer  patho- 
logischen Veränderung  der  Magenschleimhaut  auf  der  Höhe  der  Verdauung 
freie  Salzsäure  fehlt,  zeigen  also  eine  gewisse  Ähnlichkeit  mit  solchen  Magen- 
inhalten, bei  welchen  im  Anfang  der  Verdauung  aus  physiologischen  Gründen 
noch  keine  freie  Salzsäure  vorhanden  ist.  Da  man  aber  durch  entsprechende 
Untersuchungen  nachweisen  kann,  daß  in  beiden  Fällen  die  Menge  der  rechts- 
drehenden Substanz,  also  der  gelösten  Kohlehydrate,  relativ  groß  ist,  so  wird 
man  in  der  Annahme  nicht  fehlgehen,  daß  bei  Abwesenheit  entsprechender 
Salzsäuremengen  der  relativ  hohe  Wert  für  den  chlorfreien  Rest  der  Gefrier- 
punktsemiedrigung  zu  einem  nicht  unbeträchtlichen  Teile  durch  große  Mengen 
gelöster  Kohlehydrate  bedingt  wird.  Daß  den  Produkten  der  Eiweißverdauung 
keine  entscheidende  Rolle  für  die  Größe  der  Gefrierpunktserniedrigung  zu- 
kommt, darf  man  nicht  bloß  aus  bekannten  physikalisch-chemischen  Erwägungen 
schließen,  sondern  auch  aus  einigen  speziellen  Bestimmungen  des  Gesamt-N 
des  Filtrates  von  Mageninhalten,  sowie  aus  einigen  von  mir  ausgeführten 
und  in  der  folgenden  Tabelle  mitgeteilten  Bestimmungen  des  mit  dem  Mett- 
schen  Verfahren  der  Pepsinbestimmung  ermittelten  Peptonisierungsvermögens 
verschiedener  Mageninhalte  (Tabelle  siehe  Seite  114). 

Aus  diesen  Werten,  die  bei  Patienten  erhoben  sind,  welche  zur  Produk- 
tion freier  HCl  fähig  waren,  ergibt  sich  zunächst,  daß  die  Werte  für  den 
Gesamt-N  der  Filtrate  von  verschiedenen  Mageninhalten  meistens  innerhalb 
relativ  geringer  Grenzen  schwanken  und  nur  beim  nüchternen  Sekret  und  bei 
Fällen  von  motorischer  Insuffizienz  abnorm  niedrig  getroffen  werden.  Ein 
direkter  Parallelismus  zwischen  dem  Gesamt-N  des  Filtrats  und  dem  osmotischen 
Druck  hat  sich  nicht  ergeben.  Auch  bei  den  mit  dem  Mettschen  Verfahren 
ermittelten  Werten  für  das  Peptonisationsvermögen  trifft  das  letztere  im  allge- 
meinen zu,  wenn  auch  gesagt  werden  muß,  daß  die  abnorm  hohen  Werte 
(12  mm  und  mehr)  in  der  Regel,  aber  nicht  durchgehends,  in  Mageninhalten 
gefunden  wurden,  deren  osmotischer  Druck  einen  mittleren  Wert  zeigte.  Dieser 
Befund  dürfte  aber  nur  die  Bedeutung  einer  koordinierten  Erscheinung  besitzen, 
insofern  hohe  Werte  für  das  Peptonisationsvermögen  nur  in  Mageninhalten  mit 
größeren   Mengen    von    freier  HCl,    also    unter   Bedingungen   zu  treffen    sind, 

*)  Diese  Selbstversuche,  deren  Ergebnisse  bisher  nicht  genügend  Beachtung  in  der 
Literatur  gefunden  haben,  besitzen  auch  für  die  Frage  der  Entstehung  der  „Gastroisotonie" 
ein  großes  prinzipielles  Interesse  und  ich  muß  hier  speziell  bemerken,  daß,  solange  die 
betreffenden  Untersuchungsergebnisse  Justesens  nicht  durch  gleichartige 
Kontrolluntersuchungen  entkräftet  sind,  ich  mich  nicht  entschließen  kann, 
den  sialogenen  Anteil  der  Mageninhaltsverdünnung  so  hoch  einzuschätzen, 
als  es  einige  Autoren  in  der  letzten  Zeit  getan  haben. 

Kor&nyi-Bichter.    Handbach  II.  8 
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A.  Mageninhalte  mit  freier  Salzsäure. 


Name 

üntersuchungs- 

Gefrierpunkts- 

Gesamt-N 

Peptoni- 
sationswert 
nach  Mett 

und  Diagnose 

material 

eniiedrigung 

in  100 

ccm 

1.         Te. 

Nüchtern.  Sekret 

—  0,39« 

112  1 

mg 



Hypersekretion 

2.          Ne. 

r 

—  0,39« 

133 

?? 

— 

Hypersekretion 

3.          Ne. 

Nüchtern.  Rückstand 

—  0,37« 

176 

^ 

— 

Motor.  Insuff. 

4. 

j                n                           r» 

—  0,44« 

182 

w 

14  mm 

5.          Ot. 

r>                             - 

-0,41« 

109 

V 

12    „ 

Motor.  Insuff. 

6. 

?<                              »' 

—  0,47« 

173 

« 

— 

7. 

y                         11 

—  0,55« 

170 

r 

9       n 

8.          Bo. 

r>                             »1 

-0,57« 

260 

r 

9       r 

Motor.  Insuff. 

9.          Schu. 

r                              1^ 

—  0,48« 

156 

?• 

11       „ 

Carc.  pylori 

9a. 

r                             f 

—  0,49« 

152 

n 



10.          Ku. 

Probefrühstück 

—  0,33« 

176 

•1 



Tabes 

11.          Zi. 

r» 

—  0,40« 

128 

r 



Gastrit.  chron. 

12.          Schu. 

»1 

-0,57« 

173 

V 

7     „ 

Gastrit.  chron. 

13.          Bo. 

t? 

—  0,43« 

18    „ 

Tbc.  pulm. 

14.          Ra. 

r 

—  0,42« 

147 

n 

7     „ 

Gastr.  chron. 

15.          Kü. 

^ 

—  0,59« 

189 

n 

11     « 

Hernia  epig. 

15  a. 

M 

—  0,42« 

169 

•• 

8    „ 

16.          Fa. 

n 

—  0,56« 

5      n 

Gastr.  chron. 

16  a. 

n 

—  0,53« 

154 

♦• 

12    „ 

B.  Mageninhalte  ohne 

freie  Salzsäure 

1.         Br. 

Probefrühstück 

—  0,59« 



2    „ 

Cat.  chron. 

2.         Lo. 

p 

-  0,50« 

140 

„ 

2      r. 

Cat.  chron. 

3.         Pr. 

r 

—  0,62« 



2     „ 

Carc.  pylori 

mit  Milchsäure 

1 

bei  welchen  der  Kohlehydratgehalt  eines  Mageninhalts  im  allgemeinen  geringer 
zu  sein  pflegt,  als  bei  Subazidität,  wo  wir  niedrige  Werte  für  das  Peptoni- 
sationsvermögen  mit  hohen  Werten  für  den  osmotischen  Druck  parallel  gehen  sehen. 

ß)  Einfluß  des  Verhaltens  der  Motilität  auf  den  osmotischen  Druck, 

Was   den   osmotischen  Druck  von  Mageninhalten   bei  Fällen  von  moto- 
rischer Insuffizienz  betrifft,  so  ergibt  sich  aus  den  Werten,  die  ich  in  der 
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„Zeitschrift  für  klinische  Medizin"  Bd.  57,  Heft  1  und  2  in  Tabelle  2a  und 
Tabelle  4  mitgeteilt  habe,  ein  erheblicher  Unterschied  in  den  Werten  für 
die  Gefrierpunktsemiedrigung,  je  nachdem  eine  motorische  Insuffizienz  in 
einem  sekretionskräftigen  oder  sekretionsuntüchtigen  Magen  vorhanden 
ist  Überblickt  man  die  29  Befunde,  die  ich  im  nüchternen  Rückstande  bei 
Fällen  von  motorischer  Insuffizienz  mit  guter  Salzsäuresekretion  erheben  konnte, 
so  lag  der  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  je  10  mal  zwischen  — 0,40® 
und  — 0.44®  sowie  zwischen  —  0,45®  und  —  0,49®;  3  mal  lag  er  unter  —  0,40® 
(0,34®  — 0,39®),    2mal  betrug   er  —0,50®  und  je   Imal    —0,52®,    —0,65®, 

—  0,56  und  — 0,61®.  Es  lag  also  der  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung 
in  */g  der  Fälle  zwischen  — 0,40®  und  — 0,50®  und  in  mehr  als  40®/^  der 
Fälle  unter  —0,45®. 

Bei  den  an  der  genannten  Stelle  angeführten  nüchternen  Rückständen, 
welche  von  sekretionsuntüchtigen  Magen  stammten  und  infolge  der  Stagnation 
Milchsäure  enthielten,  schwankten  die  Werte  zwischen  — 0,52®  und  — 0,74®. 
Da  ich  in  früheren  Untersuchungen  bei  Vorhandensein  von  Milchsäure  in 
Mageninhalten  noch  höhere  Werte  (bis  — 1,10®)  beobachtet  hatte,  so  habe 
ich  schon  früher*®  daraufhingewiesen,  daß  milchsäurehaltige  Mageninhalte  ganz 
allgemein  einen  höheren  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  zu  zeigen 
scheinen  als  andersartige  Mageninhalte.  Leider  habe  ich  außer  meinen  eigenen 
an  milchsäurehaltigen  Mageninhalten  ausgeführten  Untersuchungen  in  der  Lite- 
ratur keine  weiteren  hierher  gehörigen  Untersuchungen  antreflten  können.  Ich 
finde  nur  in  den  Tabellen  von  Winter*®  unter  der  Rubrik  „Liquide  k  jeuno" 
einen  Fall  von  Karzinom  erwähnt,  bei  welchem  die  Gefrierpunktserniedrigung 

—  0,60®  betrug.  Über  den  nüchternen  Inhalt  bei  Fällen  von  motorischer  In- 
suffizienz mit  freier  HCl  fand  ich  bei  Bönniger*'  eine  Notiz,  nach  welcher 
er  bei  einem  Falle  von  gutartiger  Pylorusstenose  nach  abendlicher  Ausspülung 
morgens  einen  reichlichen,  gallig  gefärbten,  wässerigen  Inhalt  von  der  Gefrier- 
punktserniedrigung —  0,495®  vorfand  und  in  der  Tabelle  von  Schönborn*® 
eine  Angabe  über  den  nüchternen  Inhalt  (Erbrochenes !)  eines  Falles  von 
Gastrosuccorrhoe  und  Atonie,  bei  welchem  sich  eine  Gefrierpunktserniedrigung 
von  —0,492®  vorfand. 

Die  hier  mitgeteilten  Befunde  eines  deutlichen  Unterschiedes  in  der 
Gefrierpunktserniedrigung  des  Mageninhalts  bei  Stagnationsprozessen  mit  und 
ohne  freie  HCl  stehen  nicht  nur  in  einer  interessanten  Parallele  zu  den  bereits 
besprochenen  Unterschieden  in  dem  spezifischen  Gewicht  des  Mageninhalts  ohne 
Stagnationsprozesse  mit  und  ohne  freie  HCl,  sondern  sie  regen,  ähnlich  wie 
bei  den  letzteren  Beobachtungen,  die  Frage  nach  der  chemischen  Beschaffen- 
heit der  die  Gefrierpunktserniedrigung  bedingenden  Moleküle  an.  Bei  einer 
summarischen  Betrachtung  der  in  meinen  oben  erwähnten  Tabellen  niederge- 
legten Befunde  tritt  hier  die  Erscheinung  zutage,  daß  der  chlorfreie  Rest  der 
Gefrierpunktserniedrigung  bei  Stagnations-Mageninhalten  mit  freier  HCl  zwischen 
1®/q  und  35  ®/^,  schwankte  und  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  unter  15®/^^  lag, 
während  er  in  milchsäurehaltigen  Mageninhalten  zwischen  56®/^  und  69®/^^ 
schwankte.  Von  besonderem  Interesse  ist  dabei  die  Beobachtung,  daß  unter 
den  Mageninhalten  mit  freier  HCl  eine  relativ  große  Anzahl  derjenigen  W^erte, 
welche  30®/^^  und  mehr  betrug,  auf  Fälle  von  Pyloruskarzinom  entfiel.  Es  be- 
dürfen diese  Punkte  indessen  mit  Rücksicht  auf  eine  eventuelle  diagnostische 
Verwendbarkeit  noch  eines  weiteren  Studiums  an  großem  Material,  ebenso  wie 
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die  Frage,  wodurch  der  retaÜT  hohe  Wert  Ifir  die  Gefrierpankt^eruiedrigiiD^ 
bei  mÜchsäurehaltigeQ  UageoinhalteD  bediBgt  ist  Nach  aüem,  was  man  über 
die  Beeinflussung  der  Gefrierpnnki^emiedrignng  darch  die  Milchsäure  weiß, 
sowie  durch  UntersachEngenT  die  ich  s»?lhst  an  den  ia  milchsänr^haltigeQ  Magen- 
ißhalteo  Forkommenden  Mengen  von  Milthsäare,  Alkohol  und  Aceton  ausge- 
führt  habe,  müssen  in  den  betreffenden  Mageninhalten  außer  den  gelösten 
Kohlebydrateo  noch  andere  als  die  ehengenaßnten  Mokküle  irorhanden  sein^ 
wenn  die  zuweilen  beobachteten  abnorm  hohen  Werte  für  die  Gefrierpunkts- 
emiedrigang  io  befriedigender  Weise  erklärt  werden  sollen.  Wie  hier  die 
Dinge  aber  auch  liegen  mögen,  interessant  ist  jedeufalls  die  Erscheinung,  daß 
bei  ätagnationsprozessen  im  sekretorisch  insufSzienten  Magen  der  Ausgleich  der 
osmotist'heti  Spaonung  in  der  Mf^hrzahl  der  Fälle  nipht  so  prompt  zu  erfolgen 
pflegt,  wie  im  sekretorisch  leistungsfähigen  Magen«  Ja,  es  scheinen  die 
Schwierigkeiten  eines  Ausgleichs  im  aflgemeinen  bei  sekretorischer  Irisuffeieiir 
und  Stagnation  noch  großer  und  häutiger  zu  sein,  als  heim  sekretorisch  in- 
suffizienteuj  aber  motorisch  leistungsfähigen  Magen. 

y)  Speiielie  VntfiJSHcJmm/en  über  den  Einfluß  pathologisvher  Zustände  auf  den 

Komefitratiöfisausgleii'h. 

Über  den  Einfluß  pathologischer  Zustände  des  Magens  auf  die  Ver- 
änderungen des  oimottsehen  Drucks  hjrpertonischer,  isotonischer  und  hypo- 
tonischer Lösungen,  die  zu  Versuchszwecken  in  den  Magen  eingeführt  wurden, 
liegen  nur  wenige  Dutersuchungen  an  kranken  Magen  vor<  Pfeiffer  und 
Sommer**  fanden  bei  pathologischen  Zuständen  keine  erhebliche  Abweichung 
Ton  den  Befunden,  die  sie  bei  gesunden  Magen  erhalten  hatten,  doch  sagen  sie 
selbst,  daB  die  wenigen  Untersuchungen  zu  einem  endgültigen  Urteil  über  das 
Verhalten  kranker  Magen  wohl  nicht  Töliig  ausreichend  sind*  Genaue  Angaben 
über  das  sekretorische  und  motorische  Verhaltun  der  von  ihnen  untersuchten 
Magenkrauken  habe  ich  nit^ht  finden  können.  Wenn  ich  hier  einige  eigeue  bei 
hochgradiger  Subazidität  und  Apepsia  gastrica  erhobene  Befunde  zusammen- 
stellen darf,  so  ergaben  diese  folgendes:     (Tab.  s.S.  11 7J 

Bei  5  Versuchen^  die  ich  mit  Milch  bei  2  an  Apepsie  leidenden  Patienten 
mit  einer  Verweildauer  von  40  Minuten  im  Magen  angestellt  habe,  fand  ich 
bei  dem  einen  Patienten  einen  Anstieg,  bei  dem  andern  Patienten  ein  Gleich- 
bleiben oder  Absinken  des  osmotischen  Drucks.  Wurde  die  betreffende  Milch 
durch  Wasserzusatz  verdünnt ,  so  daß  ihr  osmotischer  Druck  einen  bluthypo- 
tonischen Charakter  erhielt,  so  fand  ich  bei  8  Versuchen,  die  ich  hei  3  Ter- 
schiedenen  Patienten  angestellt  hatte,  nach  40  Minuten  langem  Verweilen  der 
Milch  im  Magen  Werte  zwischen  — 0,32"  und  — Ojlt»**.  Erhielt  dagegen  dio 
Milch  durch  Zusatz  von  Salz  oder  Zucker  einen  osmotischen  Druck  von  — 1,1:^'^ 
bis  —  1,93*,  80  sank  der  osmotische  Druck  stets  mehr  oder  weniger  stark,  Imal 
bis  —  0,03"  und  bei  einer  Verweildauer  der  Milch  von  80  Minuten  bis  ^0.63'* 
ab.  Es  zeigen  sich  also  bei  Apepsie  nur  graduelle,  nicht  prinzipielle  Unter- 
schiede gegenüber  dem  heim  Magen  von  Gesunden  zu  beobachtenden  Verhalten. 
Für  die  Erklärung  des  Zustandekommens  der  Erniedrigung  des  osmotischen 
Drucks  bei  bluthypertonischen  Lösungen  ist  vielleicht  noch  eine  Beobachtung  von 
Kzentowski's*'*  von  einem  gewissen  luteressej  weil  sich  diese  auf  einen  Fall 
bezieht,  !)ei  welchem  es  nie  zur  Abscheidung  von  freier  HCl  in  den  Magen* 
Inhalt   kam.      Da    es   sich   um    einen   gastrotomierten    Knaben  handelte,    bei 
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A.  Versuche  mit 

t  reinen  Lösungen. 

Name 

Uotersuchungs- 

Verweil- 

Oefrierpunktserniedrigung 

und  Krankheit 

material 

dauer 

vor  dem  Vep- 

am  acniDU  des 

BQCh 

Versuch» 

Gr.         "f 

Traubenzucker 

40  Min. 

—  0,39» 

—  0,33» 

Apepsia  gastr. 

NaCl 

30      „ 

—  0,48» 

-0,45» 

NaCl 

20      „ 

—  0,56» 

—  0,52» 

Traubenzucker 

40      „ 

—  0,61» 

—  0,55» 

i    NaCl 

20      „ 

-     1,71» 

—  1,22» 

[ 

40      „ 

—  2,17» 

-1,80» 

l  Traubenzucker 

—  2,10» 

—  2,08» 

-    1,73» 
1,48» 

Ni. 

NaCl 

15      „ 

—  0,30» 

—  0,30» 

Apepsia  gastr. 

—  0,30» 

—  0,26» 

Traubenzucker 

40      „ 

-0,26» 

-  0,26» 

NaCl 

20      „ 

-  0,54» 

—  0,30» 

1  Traubenzucker 
NaCl 

20      „ 
40      ,. 

—  0,56» 

-  0,56» 

—  0,51» 

—  0,45» 

20      „ 

-  1,76» 

—  1,35" 

1  Traubenzucker 

40      „ 

40     ,. 

1      -  -  2,00» 
i      -1,24» 

-  1,52» 

—  0,74» 

Mü. 

NaCl 

15      „ 

'          0,34» 

-  0,34» 

Apepsia  gastr. 

NaCl 

15     „ 

-0,35" 

-  0,32» 

NaCl 

15      „ 

1      -  0,37» 

-0,36» 

B.  Versuche  mit  Miueralwässeru. 


Name 


I 


ünterauchungs- 
matorial 


Verweil- 
dauer 


Gefrierpunktserniedrigung 


vor  dem  Ver- 
such 


Kr. 
PfTA.  =  10 


Br. 
PfTA.  =  8 


Kissinger  Maxbrunnen  |    20  Min. 


Vichy  Celestins 
Aßmannshäuser 
Pülluaer  Bittorwasser 


20 
15 

40 
40 


—  0,35« 

-  0,20« 

—  0,08« 

—  0,59« 

—  0,59« 


am  Schluß  des 
Versuchs 


-0,32« 

-  0,40« 

-  0,26« 

-  0,44« 
-046« 


welchem  eine  völlig  impermeable  Ösophagusstenose  bestand,  so  war  infolge- 
dessen auch  der  Zufluß  von  Speichel  zum  Mageninhalt  unmöglich.  Trotzdem 
konnte  eine  Verdünnung  bluthypertonischer  Lösungen  im  Magen  konstatiert 
werden,  die  allerdings  —  und  zwar  zum  Teil  wohl  infolge  der  angewandton 
unmäßig  hohen  Konzentrationen  —  gewisse  Grenzen  nicht  überschritt.  Diese 
Beobachtung  besitzt  ein  prinzipiell  wichtiges  Interesse,  weil  sie  zeigt,  daß  auch 
ohne  Speichelzufluß  sogar  bei  einem  sekretorisch  schwer  geschädigten  Magen 
eine  Verdünnung  eines  hypertonischen  Inhalts  zustande  kommen  kann,  wenn 
sich  auch  aus  dem  Versuch  selbst  nicht  in  bestimmter  Weise  schließen  läßt, 
ob  die  Verdünnung  durch  einen  gastrogenen  Flüssigkeitszuwachs  oder  durch 
die  Resorption  gelöster  Bestandteile  erfolgt  ist.  Bei  den  ol)engenannten  Milch- 
versuchen konnte  ich  selbst  einmal  auf  Grund  eines  von  mir  zur  Prüfung  dieser 
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Frage  entworfenen  einfachen  Verfahrens  ^^  einen  Flüssigkeitszuwachs  feststellen. 
Bezüglich  der  Konzentrationserniedrigung  hypertonischer  Lösungen  muß  ich 
hier  im  Hinblick  auf  einige  Bemerkungen  von  v.  ßzentowski^'^  Sommer- 
feld und  Rüder^*,  Tausz**  u*  a,  betonen,  daß  ich  selbst  me  behauptet  habe^ 
daß  hypertonische  Lösungen  im  Magen  stets  uud  unter  allen  Omständeu  blut- 
is(>tonisch  oder  gastroisotonisch  werden,  sondern  daß  ich  nur  von  einer  Ver- 
dünnung solcher  Lösungen  gesprochen  habe.  Im  übrigen  maß  ich  bezüglich 
der  hier  in  Frage  kommenden  Versuche  vor  der  Benutzung  so  hoch  konzen- 
trierter Lösungen  wmrnen.  wie  sie  beispielsweise  Yon  Bzentowski  bei  seinem 
Versuche  benutzt  hat,  da  hierdurch  nicht  bloß,  wie  es  iu  dem  Falle  von 
Rzeu  to  wski  's  tatsächlich  zu  beobachten  w^ar,  unangenehme  Zufälle  beim  Patienten 
erfolgen  können^  sondern  weil^  wie  Nagels chmidt^'  in  seinen  auf  meine  Ver- 
anlassung vorgenommenen  Versuchen  nachweisen  konnte,  hierdurch  auch  schwere 
anatomisehe  Zerstörungen  im  Magen  erfolgen  können,  die  —  was  besonders 
interessant  ist  —  sieh  vorzugsweise  auf  die  Fundusrcgion  des  Magens  zu  er- 
strecken pflegen  und  die  für  die  physikalisch -che  mischen  Vorgänge  im  Magen 
keineswegs  gleichgültig  sein  dürften.  An  dieser  Stelle  möchte  ich  w^eiterbin 
bemerkeu,  daß  meine  Angabe,  daß  hypotonische  Losungen  eine  Tendenz  zeigen, 
der  Gaslroisotonie  zuzustreben,  von  der  Mehrzahl  der  Naclmntersucher  bestätigt 
worden  ist.  Ob  volle  Gastroisotonie  erreicht  wird^  hängt  im  Eiuzelversuch  von 
verschiedenen  Umständen  und  nicht  zum  geringsten  von  der  Zeit  ab,  während 
welcher  die  betreffende  Lösung  im  Mageu  belassen  wurde.  TJud  diese  Zeit  war 
ebenso  wie  die  Menge,  die  osmotische  Konzentration  und  die  chemische  Kon- 
stitution der  Lösung  bei  den  einzelnen  Untcrsucheru  so  verschieden,  daß  sich 
allgemeine  Schlüsse  aus  einer  zusammenfassenden  Betrachtung  der  Ergebnisse 
verschiedener  Untersncher  nur  sehr  schwer  ableiten  lassen. 

S)  Einflnß  differenter  Konzmtrationen  auf  die  MotilUut 

Von  besonderem  Interesse  wäre  ea  zu  erfahren,  wie  der  EinJluß  ver- 
schieden konzentrierter  Lösungen  auf  die  Verweildauer  des  Mageninhaltes  bei 
Motilitätsstörungen  des  Magens  ist,  weil,  wie  ich^^-  in  Übereinstimmung 
mit  Pfeiffer  und  Sommer^^  gezeigt  habe,  die  Verweildauer  eines  bestimmten 
Ingestums  im  Magen  bei  hoher  Konzentration  größer  istj  als  bei  geringer,  wenn 
es  sich  um  die  gleiche  chemische  Zusammensetzung  der  betreffenden  Losung 
handelt.  Dieser  SatK  ist  m*  W,  bisher  nur  von  Tausz^"  bestritten  worden» 
Es  beruht  aber  der  Widerspruch  von  Tausz  nur  darauf,  daß  er  iu  meinen  auf 
dem  XVI II*  Kongreß  für  innere  Sledizin  gemachten  Ausführungen  den  Satas 
übersehen  hat,  daß  „die  Verweildauer  eines  Ingestums  nicht  lediglich  too 
seiner  molekularen  Konzentration  abhängig  gemacht  werden  darf,  denn  auch 
die  ^konstitutiven*  Eigenschaften  der  Lösung  sind  neben  den  ,kolligativen*  für 
diese  Frage  von  Bedeutung**,  und  daß  ich  dort  speziell  hervorhob,  daß  eine 
Kochsalzlösung  von  bestimmter  Konzentration  rascher  aus  dem  Magen  ver- 
schwindetj  als  Zucke rlösnng  oder  Milch  von  gleicher  Konzentration. 

c*  Viskosität. 

Über  die  Viskosität  menschlicher  Mageninhalte  habe  ich  in  der  Literatur 
keine  bestimmten  Angaben  vorfinden  können  und  habe  deshalb  Herrn  Dr,  Pasi- 
netti**'  zu  Versuchen  angeregt,  welche  derselbe  mittels  des  von  Hirsch  und 
Beck  benutzten  Viskosimeters  ausgeführt  hat.    Iu  dem  betreffenden  Apparate 
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betrug  die  Durchlaufszeit  für  destilliertes  Wasser  bei  derjenigen  Temperatur, 
die  bei  allen  Versuchen  beibehalten  wurde  (39®),  16  Sekunden.  Die  Unter- 
suchungen, die  Herr  Dr.  Pasinetti  an  20  verschiedenartigen,  aus  motorisch 
leistungsfähigen,  */*  bezw.  1  Stunde  nach  Einverleibung  des  Probefrühstücks 
gewonnenen  Mageninhalten  ausführte,  ergaben  bei  Vorhandensein  von  freier 
HCl  lOmal  eine  Durchlaufszeit  von  18 — 23  Sekunden;  3mal  betrug  sie  zwischen 
24  und  26,8  Sekunden  und  je  Imal  28,  30  und  32  Sekunden.  Die  drei  letzten 
Befunde  wurden  bei  Fällen  von  Ulcus  ventriculi  und  von  chronischer  Obstipation 
erhoben.  Bei  Mageninhalten  ohne  freie  Salzsäure  schwankten  die  für  die 
Durchlaufszeit  beobachteten  Werte  zwischen  28  und  41  Sekunden.  Es  zeigte 
sich  also  im  allgemeinen  —  die  Beobachtungen  an  Mageninhalten  ohne  freie 
HCl  bedürfen  allerdings  noch  einer  Erweiterung  —  ein  Unterschied  in  der 
Durchlaufszeit  der  Mageninhalte,  d.  h.  es  war  bei  Anerkennung  des  Vorkommens 
von  Ausnahmen  im  allgemeinen  zu  beobachten,  daß  bei  den  Mageninhalten  ohne 
freie  Salzsäure  die  Durchlaufszeit  durchschnittlich  größer  war  als  bei  den  Magen- 
inhalten mit  freier  Salzsäure.  Bei  einem  Vergleiche  der  Durchlaufszeit  mit 
dem  spezifischen  Gewicht  zeigte  sich  die  auch  bei  anderen  Körpersäften  ge- 
machte Beobachtung  (Hürthle,  Hirsch  und  Beck),  daß  die  Viskosität  der 
Mageninhalte  eine  gewisse  Beziehung  zum  spezifischen  Gewicht  erkennen  läßt. 
Nach  allem,  was  über  das  Verhalten  der  Kohlehydrate  bei  den  verschiedenen 
Sekretionsgraden  des  Magens  und  über  die  Beziehungen  des  Kohlehydratgehalts 
von  Mageninhalten  zum  spezifischen  Gewicht  bekannt  ist,  darf  man  vermuten, 
daß  beim  Zustandekommen  einer  Erhöhung  der  Viskosität  des  Magenin- 
halts gerade  die  Kohlehydrate  eine  gewisse  Rolle  spielen.  Eine  solche  Auf- 
fassung wird  u.  a,  auch  dadurch  gestützt,  daß  Pasinetti  für  verschieden  kon- 
zentrierte Traubenzucker-  und  Dextrinlösungen  eine  gewisse  Beziehung  zwischen 
der  Konzentration  und  der  Viskosität  der  Lösung  feststellen  konnte.  Die 
hier  mitgeteilten  Beobachtungen  über  die  Beziehungen  der  Viskosität  zum 
sekretorischen  Verhalten  des  Magens  sind  nicht  ohne  ein  gewisses  Interesse, 
insofern  als  sie  zeigen,  daß  bei  Subazidität  die  Bedingungen  für  die  Weiter- 
beförderung des  Mageninhalts  im  Magen  selbst,  sowie  vom  Magen  in  den  Darm 
schwieriger  sind  als  bei  normaler  oder  bei  gesteigerter  Sekretion.  Es  ver- 
dient darum  besonderes  Interesse,  daß  man  bei  den  höchsten  Graden  der  Sub- 
azidität, der  Apepsia  gastrica,  trotzdem  nicht  selten  eine  abnorm  rasche  Ent- 
leerung des  Magens  beobachten  kann. 

d.  Refraktometrisches  Verhalten  und  Oberflächenspannung. 

Über  das  refraktometrische  Verhalten  von  Mageninhalten  habe  ich^^ 
vor  einer  Reihe  von  Jahren  einige  Untersuchungen  augestellt.  Bei  diesen  er- 
gaben sich  die  höchsten  Werte  (bis  1,3480  bezw.  80)  bei  Fällen  von  Subazi- 
dität, deren  Probefrühstücksfiltrat  —  au  diesem  waren  die  refraktometrischen 
Untersuchungen  ausgeführt  —  hohe  Werte  für  rechtsdrehende  Substanzen  (bis 
l^ß^l^B.)  zeigte.  Werte  unter  1,3400  habe  ich  besonders,  doch  nicht  aus- 
schließlich, in  nüchternen  Mageninhalten  mit  freier  Salzsäure  beobachtet,  in 
welchen  die  Kohlehydrate  vergoren  waren,  so  daß  die  betr.  Mageninhalte 
eine  mehr  oder  weniger  starke  Linksdrehung  (bis  3,2^0^)  zeigten.  Der  nied- 
rigste Wert  (1,3369  bezw.  0,69)  war  am  Filtrat  eines  Probefrühstücks  zu 
beobachten,  das  freie  Salzsäure  enthielt,  eine  Gesamtazidität  von  47,  ein  spezi- 
fisches Gewicht  von  1013  und  eine  Rechtsdrehung  von  4,4^0  zeigte. 
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Nach  dem  Ergebnis  der  polarimctrischen  üntersuclmngeii  und  einiger  ad 
hoc  ausgeführter  Versuche  scheint  dt*m  KoUeliydratgühalt  des  Mageninhaltes 
eine  große  Bedeutung  für  eine  Erhöhung  des  ßefraktionswertes  zuzukommen. 
Indessen  spielen  hierbei  auch  noch  andere  Substanzen  eine  Rolle,  da  man 
niedere  Werte  auch  in  kahlehydratreicheu  Mageninhalten  vorfindet,  wenn  auch 
hohe  Werte  ohne  größeren  Kohlehydratgehalt  nur  selten  vorkommen.  Es  be- 
steht also  wenigstens  im  allgemeinen  eine  gewisse  Beziehung  je  wischen  Zu- 
ständen von  sekretorischer  Insuffizienz  und  hohen  Refraktions werten. 

Über  die  OberflüchenspaDnung  des  Mageninhaltes  nach  ProbefrühsHick 
haben  ,L  Traube  und  Glücksmann^^*  einige  Untersuchungen  angestellt,  Sie 
fanden  bei  H}T)erazidität  Werte  für  die  Tropfenzahl  von  64^0 — 67,7  und  für 
y  ^=  5,73 — 6jÜ4  und  in  2  Fällen  von  Änaciditas  nervosa  Werte  für  die  Tropfen- 
zahl  von  71,8  und  73,0  bezw,  für  y  von  5,3H  und  5,30  (die  Tropfenzahl  für 
Wasser  betrug  53,0),  Ähnliche  Untersuchungen  haben  dann  auch  Traube 
und  Blumenthal ^^  ausgeführt,  welche  angeben,  daß  die  Proteolyse  erniedrigend 
auf  die  Oberflächenspannung  wirkt.  Dasselbe  konnten  auch  Bickel  und 
Kaseber^^  im  Reagensglasversuch  feststellen.  Diese  Autoren  fanden,  daß  das 
reine  Sekret  des  Hundemagens  eine  geringere  Oberflächen span du ng  als  das  Blut 
hatte,  und  daß  die  Oherflächeuspanoung  nach  einer  Ätzung  der  Magenschleim- 
haut absank,  um  mit  fortschreitender  Besserung  des  Katarrhs  wieder  zur  Norm 
zurückzukehren.  Eine  Konstanz  der  Oberflächenspannung  des  reinen  Sekretes 
bei  demselben  Tiere  an  verschiedenen  Tagen  oder  bei  verschiedenen  Tieren  war 
nicht  zu  konstatieren. 
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III.  Darmkanal. 

Bei  der  BesprechuDg  der  physikalisch-chemischen  Veränderungen,  die  als 
Folge  pathologischer  Zustände  am  Darmkaiial  beobachtet  werden,  interessiert 
zunächst  das  physikalisch-chemische  Verhalten  einiger  Sekrete,  die  in  den 
Darmkanal  gelangen.  Leider  sind  aber  die  gerade  auf  diesem  Gebiete  sicher 
gestellten  Tatsachen  besonders  spärlich, 

A.  Yerhalteii  der  Sekrete,  welche  in  den  Darm  ergossen  werden. 

a.  Spezifisches  Gewicht. 
Das  Verhalten  keines  der  in  den  Darmkanal  gelangenden  Sekrete  ist  so 
vielseitig  untersucht  als  dasjenige  der  Galle.  Vom  Darmsaft  gibt  Botazzi^ 
als  spezifisches  Gewicht  beim  Menschen  1007,  beim  Hunde  1010—1014  an,  und 
nach  Gamgee  fand  Pregl  beim  Lamm  ein  spezifisches  Gewicht  von  1014,2 
und  Lehmann^  bei  der  Ziege  ein  solches  von  1018.  Vom  Sekret  des 
Pankreas  findet  sich  in  Hermanns  Handbuch  die  Angabe,daß  es  bei  einer 
temporären  Fistel  1030  und  bei  einer  permanenten  Fistel  1010 — 1011  be- 
tragen habe.  Schumm*  fand  am  menschlichen  Sekret  das  spezifische  Ge- 
wicht =  1,0098  und  Gläßner^  1,0075  bezw.  1,0076.  Die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung betrug  im  Falle  von  Gläßner  — 0,46^  bezw.  — 0,49^.  Das 
spezifische  Gewicht  der  aus  Gallenfisteln  gewonnenen  menschlichen  Galle  ist 
von  zahlreichen  Forschern  untersucht  worden  und  es  haben  sich  in  bezug  auf 
die  betreffenden  "Werte  die  größten  Differenzen  gezeigt.  So  finden  sich  bei 
Hammarsten®  und  bei  Brand"  Beobachtungen,  in  welchen  das  spezifische 
Gewicht  nur  1005  betrug  und  es  scheint  dieses  nach  einer  von  Brand  zusammen- 
gestellten Tabelle  nur  relativ  selten  die  Zahl  von  1012  zu  übersteigen.  Ich 
selbst®  habe  dasselbe  in  einem  Falle  zwischen  1013  und  1014  schwanken  sehen. 
Gorup-Besanez®  gibt  an,  daß  es  zwischen  1010,5  und  1032  schwanken  könne. 
Gorup-Besanez  und  Kimura^^  fanden  an  der  möglichst  frisch  der  Leiche 
entnommenen  menschlichen  Galle  ein  spezifisches  Gewicht  von  1012 — 1040, 
wobei  der  Durchschnitt  zahlreicher  Bestimmungen  1025  betrug. 

b.  Osmotischer  Druck  der  Galle. 

Über  den  osmotischen  Druck  der  menschlichen  Galle  habe  ich  bereits 
vor  6  Jahren  ^^  eine  kurze  Mitteilung  in  dem  Sinne  gemacht,  daß  ich  an  der 
aus  einer  menschlichen  Gallenfistel  gewonnenen  Galle  eine  Gefrierpunkts- 
cmiedrigung  von  — 0,57^  bis  — 0,58^  feststellen  konnte,  die  sich  auch  bei 
Zufuhr  großer  Flüssigkeitsmengen  nicht  änderte.  Bei  späteren,  an  einem  ähn- 
lichen Falle  vorgenommenen  Untersuchungen  fand  ich  ein  ähnliches  Verhalten, 
und  es  war  bei  Zufuhr  von  größeren  Mengen  Kochsalz  nur  eine  geringfügige 
Steigerung  des  osmotischen  Drucks  zu  beobachten.  Gleiches  beobachtete  auch 
Bonanni'^,  der  den  osmotischen  Druck  der  menschlichen  Fistelgallo  zwischen 
0,55^  und  0,56^  feststellte  und  nach  Genuß  zweier  Mineralwässer  nur  ganz 
unmerkliche  Änderungen  (0,582^  bezw.  0,562'*)  nachweisen  konnte.  Besonders 
umfangreiche  Untersuchungen  lieferte  aber  J.  Brand",  der  in  13  von  7  Fistel- 
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trägem  stammenden  Gallenproben  Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  fest- 
stellen konnte,  die  zwischen  — 0,635^  und  — 0,615®  schwankten  und  llmal 
unter  -  0,60®  betrugen.  Die  Zahlen,  die  Enge  1  mann ^*  für  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung der  aus  einer  Gallenfistel  abfließenden  Galle  feststellen  konnte, 
bewegton  sich  zwischen  — 0,57®  und  — 0,61®.  Die  Werte,  die  Schönborn^* 
bei  der  Untersuchung  von  5  aus  Gallenfisteln  gewonnenen  Gallenproben  be- 
stimmte, schwankten  zwischen  — 0,567®  und  — 0,627®.  Die  menschliche  Galle 
zeigt  also  mit  wenigen  Ausnahmen  einen  Wert,  der  demjenigen  des  Blutserums 
mehr  oder  weniger  gleicht.  Auch  alimentären  Eingriffen  gegenüber  läßt  die  Galle 
kaum  eine  merkliche  Veränderlichkeit  erkennen.  Es  hat  zwar  Engelmann 
bei  der  Untersuchung  der  an  verschiedenen  Stunden  des  Tages  entnommenen 
Pistolgalle  die  bereits  genannten  Differenzen  in  der  Gefrierpunktserniedrigung 
(0,57® — 0,61®)  beobachtet.  Ich  selbst  konnte  aber  in  einer  durch  12  Tage 
durchgeführten  Untersuchung^*^  der  in  8  —  10  Portionen  pro  die  entnommenen 
Galle  trotz  Wechsels  der  Ernährung  an  den  verschiedenen  Tagen  nur  sehr  gering- 
fügige Veränderungen  der  Gefrierpunktserniedrigung  feststellen,  so  daß  ich 
gerade  mit  Rücksicht  auf  diese  letzteren  Untersuchungen  an  einer  Konstanz 
des  osmotischen  Drucks  der  menschlichen  Galle  festhalten  muß.  Es  handelt 
sich  dabei  nicht  bloß  um  eine  Konstanz  der  Werte  für  die  Gefrierpunkts- 
erniedrigung bei  demselben  Individuum,  sondern  um  ein  gleiches  Verhalten  der 
bei  verschiedenen  Personen  festgestellten  Werte.  Die  Werte  selbst  entsprechen 
denjenigen,  welche  wir  am  menschlichen  Blute  zu  beobachten  Gelegenheit 
haben,  und  es  verhalten  sich  die  Schwankungen  des  osmotischen  Drucks,  die 
wir  bei  verschiedenen  Personen  zu  verschiedenen  Zeiten  feststellen  können, 
kaum  anders,  als  wir  sie  auch  beim  Blute  beobachten  können.  Derselbe 
Parallelismus  drückt  sich  auch  in  dem  Kochsalzgehalt  der  Galle  aus,  der  nach 
meinen  eigenen  zahlreichen  Untersuchungen  sich  innerhalb  der  vom  Blute  be- 
kannten Grenzen  bewegt  (allerdings  sich  häufig  der  oberen  Grenze  nähert)  und 
durch  alimentäre  Eingriffe  auch  nur  in  sehr  geringem  Grade  veränderlich  ist. 
Durch  das  hier  besprochene  Verhalten  unterscheidet  sich  die  Galle  als 
blutisotonische  Flüssigkeit  vom  Speichel  und  vom  Magensaft  und  läßt  es  von 
vornherein  vermuten,  daß  die  Schwankungen,  welche  der  osmotische  Druck 
der  menschlichen  Galle  unter  pathologischen  Bedingungen  zeigt,  mehr  mit  Ver- 
änderungen des  osmotischen  Drucks  des  menschlichen  Blutes  als  mit  Ver- 
änderungen an  der  Leber  und  Gallenblase  parallel  gehen.  Für  eine  solche 
Auffassung  spricht  nicht  bloß  die  Erwägung,  daß  unter  den  Trägern  von 
Gallenfisteln,  deren  Galle  physikalisch-chemisch  untersucht  wurde,  doch  gewiß 
eine  ganze  Anzahl  war,  deren  Gallenblase  oder  Leber  einen  mehr  oder  weniger 
pathologischen  Zustand  dargeboten  hat,  sondern  bis  zu  einem  gewissen  Grade 
auch  eine  Beobachtung  von  Brand,  der  in  einem  mit  Albuminurie  einher- 
gehenden Falle  den  sehr  hohen  Wert  von  — 0,61®  vorfand.  Brand  ist  —  und 
wie  mir  scheint,  nicht  ohne  Grund  —  geneigt,  diesen  Befund  mit  der  beim 
Patienten  vorhandenen  Nierenstörung  in  Zusammenhang  zu  bringen,  und  es 
scheint  mir  eine  dankbare  Aufgabe  künftiger  Untersuchungen  zu  sein,  die 
Richtigkeit  einer  solchen  Auflassung,  die  ich  selbst  schon  früher  bei  Besprechung 
der  Untersuchungen  von  Coletti  und  Messedaglia^*^  in  Erwägung  gezogen 
hatte,  näher  zu  prüfen.  Die  hier  mitgeteilten  Beobachtungen  sind  auch  des- 
halb von  besondenMu  Interesse,  weil  der  osmotische  Druck  der  Galle  von 
Tieren  sich  —  ganz  wie  wir  es  vom  Blute  wissen  —  in  den  hier  besprochenen 
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Grenzen  bewegt.  So  hat  u.  a.  von  Koziczkowsky®  bei  der  auf  meine  Ver- 
anlassung vorgenommenen  Untersuchung  der  Fistelgalle  eines  Hundes  einen 
völlig  blutisotonischen  Wert  gefunden,  und  es  hat  auch  die  Mehrzahl  der- 
jenigen Untersuchungen,  welche  an  tierischer  post  mortem  gewonnener  Galle  aus- 
geführt worden  sind,  ähnliche  Befunde  ergeben.  So  berichtete  schon  Dreser^' 
in  seiner  denkwürdigen  Arbeit,  daß  er  in  der  p.  m.  untersuchten  Ochsengalle 
eine  Gefrierpunktserniedrigung  von  — 0,54^  bis  — 0,56®  beobachtet  habe. 
Bousquet^®  fand  später  den  osmotischen  Druck  der  Kalbsgalle  =  —  0,61® 
und  den  der  Ochsengalle  =  — 0,61®  und  —0,84®.  Messedaglia  und  Coletti 
fanden   den    osmotischen   Druck    der    Ochscngalle    in    19   Versuchen    zwischen 

—  0,54®  und  — 0,68®,    denjenigen   der  Lammgalle    in  3  Versuchen    zwischen 

—  0,59®  und  — 0,60®  und  denjenigen  der  Schweinegalle  in  8  Versuchen  zwischen 

—  0,455®  und  —0,52®.  Es  lag  also  der  osmotische  Druck  der  tierischen  Galle 
meist  innerhalb  der  für  den  Menschen  festgestellten  Grenze  und  es  kamen 
nur  relativ  selten  Ausnahmen  nach  unten  oder  nach  oben  vor.  Was  die  Er- 
klärung der  letzteren  betriflft,  so  wiederhole  ich  in  völliger  Übereinstimmung 
mit  Brand  meine  bereits  früher  geäußerten  Bedenken  gegen  die  kryoskopischen 
Untersuchungen  von  Gallenproben,  die  längere  Zeit  nach  dem  Tode  ent- 
nommen sind  oder  welche  nach  der  sofort  nach  dem  Tode  erfolgten  Entnahme 
längere  Zeit  an  der  Luft  gestanden  haben.  Spezielle  Untersuchungen  von 
Brand  haben  gezeigt,  wie  sehr  meine  seiner  Zeit  geäußerten  Bedenken  gegen 
die  Schlüsse  zutrafen,  die  Messedaglia  und  Coletti  aus  ihren  an  mensch- 
licher Leichengalle  gewonnenen  Befunden  gezogen  hatten. 

c.  Elektrische  Leitfähigkeit  der  Gallo. 

Die  elektrische  Leitfähigkeit  der  menschlichen  Galle  ist  nach  Brand 
größer  als  diejenige  des  Blutserums.  Brand  sah  Ag.xlO®  an  der  Fistelgalle 
zwischen  18,21  und  18,30  schwanken,  was  einem  Kochsalzwert  von  0,88®/^  NaCl 
entspricht.  Auch  Engelmann  fand  bei  4  verschiedenen  an  einem  Tage  von 
einer  Gallenfistel  gewonnenen  Portionen  x^g  zwischen  131"~*  und  133"*,  wäh- 
rend er  beim  Blutserum  bei  150  an  Gesunden  und  Kranken  ausgeführten  Unter- 
suchungen einen  Durchschnittswert  von  103~^  feststellen  konnte.  Schönborns 
Wert  war  etwa  gleich  demjenigen  des  Liquor  cerebrospinalis.  Es  stimmt  also 
sein  Befund  mit  demjenigen  von  Brand  und  Engelmann  überein.  Schon 
früher  hatte  Hamburger^®  die  elektrische  Leitfähigkeit  der  Schweinsgalle 
bestimmt  und  dieselbe  bei  18®=  14,1  X  10"'  gefunden.  Dieser  Wert  war  höher 
als  derjenige  des  entsprechenden  Blutserums,  welcher  10,1x10—'  betrug. 
Brand  sieht  die  Ursache  dafür  in  dem  höheren  Gehalt  der  Galle  an  anorga- 
nischen und  organischen  Salzen. 

d.  Oberflächenspannung  der  Galle. 

Über  die  Oberflächenspannung  der  Galle  machen  Traube  und 
Glücksmann^®  folgende  Angaben:  , 

Tropfenzahl        y 

frische  Rindergalle  '104,5  5,35 

„       Kalbsgalle  120,0  4,66 

Schweinegalle    I   117,2  4,77 

U   119,5  4,68 

Tropfenzahl  für  Wasser  =76,6. 
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e.   Viskosität  der  Galle, 


Die  Viskosität  der  Galle  ist,  wie  schuo  eine  grobe  Betrachtung  ohne 
exakte  Methoden  zeigt,  in  den  einzeliieti  Fällen  sehr  verschieden.  Das  haben 
auch  spezielle  Untersuchutigen  ergehen,  die  indessen  fast  ausschließlich  an  der 
LeicheDgallc!  ausgeführt  sind,  Kimura^"  bestimmte  auf  Veranlassung  voo 
Fr*  Müller  die  Viskosität  von  gegen  40  frisch  der  Leiche  entnommenen 
BlasengaUeproben,  nachdem  er  durch  Zentrifiigieren  alles  nicht  flüssige  Material 
abgeschieden  hatte,  lu  eeinen  Versuchen  betrug  die  relative  (in  bezug  auf 
Aq,  dest  berechnete)  Viskosität  tj  im  Durchschnitt  13,21.  Die  Viskosität 
der  Leichengalle  war  also  durchschnittlich  13, 21  mal  größer  als  diejenige  voo 
destilliertem  Wasser  Das  Minimum  betrug  1,46,  das  Maximum  58,24.  Letzteres 
Tvurde  bei  einem  Fall  von  Icterus  catarrhalis  benbacbtet.  Bei  Stauungskrank- 
heiten betrug  der  Durchschnitt  17,29  und  bei  Tuberkulose  2,89.  Bei  Tjphns 
abdominalis  wurde  einmal  der  niedrige  Wert  von  1,55  festgestellt.  Am  Lebenden 
bestimmte  Kimura  nur  einmal  die  Viskosität,  und  zwar  stellte  er  an  der 
sehr  zähen  Fistelgalle  eines  wegen  Choleüthiasis  operierten  Patienten  den  Wert 
von  79,96  fest 

f,  Eefraktometrische  Uotersuchuugtder  Galle, 

Kefraktometrische  UntersuchungcQ ,  die  ich  an  der  frisch  dem  ge- 
schlachteten Tiere  entnommenen  Galle  ausgeführt  habe,  ergaben  für  Rindergalle 
Werte  von  1,3500,  1,3513,  1^3518  bezw.  nach  der  von  mir  vorgeschlagenen 
Nomenklatur^^  von  100,  113,  118;  für  Hammelgalle  fand  ich  einen  Wert  von 
lj354:{  (143)  und  für  Schweinegalle  einen  Wert  von  1,3640  (240),  Aus  der 
Oallenblasenfisto^  eines  Hundes  stammende  Galle  zeigte  einen  Wert  von 
1,3448  (48),  von  1,3460  (CO)  und  von  1,3480  (80),  Die  Schwankungen  sind 
also  ziemlieh  groß,  immerhin  fiel  ein  Teil  der  Werte  in  die  Breite,  wie  man 
sie  beim  menschlichen  Blutserum  antrifft.  An  der  aus  der  Gallen fistel  eines 
Menschen  stammenden  Galle  konnte  ich  einmal  einen  Wert  von  1,3422  fest- 
stellen. 

B,  Törliait«u  den  8tuhlcs^ 

a.  Spezifisches  Gewicht, 

Von  den  physikalisch-chemischen  Eigenschaften  des  Stuhles  ist  fast  nur 
diejenige  des  spezifischen  Gewichtes  in  ausgedehnterer  Weise  erforscht.  So 
fand  Monti^*  bei  Cholerastühlen  von  Kindern  ein  spezifisches  Gewicht  von 
1005,1 — 1006  und  C.  Schmidt^*  bei  Cbolerastühlen  von  Erwachsenen  ein 
solches  von  1007  —  1008,  Nach  Verabreichung  starker  Abführmittel  beobachtete 
C,  Schmidt  ein  spezifisches  Gewicht  voq  1012,  A,  Schmidt^*  hat  dann 
einige  (im  ganzen  13)  Untersuchungen  des  spezifischen  Gewichts  des  nach  Ver- 
abreichung seiner  Probediät  produzierten  Stuhles  bei  4  Patienten  ausgeführt. 
Er  fand  beim  Gesunden  ein  spezifisches  Gewicht  von  1045,3 — 1066,6,  bei  einem 
Trockennicksfcande,  der  zwischen  19,5  und  30%  schwankte*  In  einem  Falle 
von  ^Resorptionsstörung"  betrug  das  spezifische  Gewicht  1023^7  hezw,  1035^0 
—  bei  einem  Trockenrückstande  von  12,6  bezw.  13,9%  - —  und  bei  einem 
acholischen  JFettstuhl  betrug  es  zw^eimal  0,9382  und  0,9492  bei  einem 
Trockenriickstande,  der  ca.  25  "/^j  betrug.  Einmal  war  das  spezifische  Gewicht 
=  1019,6  bei  einem  Trockenrückstande  von  16,8'',,v  A.  Schmidt  bediente 
sich  bei   seinen  Versuchen    des  Pyknometers,   nachdem  er  festen  Kot  vorher 
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im  Verhältnis  1:2  Aqua  zerrieben  hatte.  Da,  wie  Schmidt  selbst  angibt, 
dieses  Verfahren  ein  ziemlich  umständliches  ist,  habe  ich  selbst^*  eine  andere 
Methode  zur  Bestimmung  des  spezifischen  Gewichts  der  Faeces  augegeben,  die 
es  erlaubt,  das  spezifische  Gewicht  von  festem  und  flüssigem  Stuhl  in  ziemlich 
gleicher  und  zwar  einfacher  Weise  zu  bestimmen.  Die  Methode  gründet  sich 
auf  das  Prinzip ;  spezifisches  Gewicht  ist  =  Gewicht  dividiert  durch  Volumen 
des  zu  untersuchenden  Materials,  und  wird  in  der  Weise  ausgeführt,  daß  man  in 
ein  zylindrisches  Gefäß  mit  ziemlich  weitem  Durchmesser,  das  bei  100  ccm 
eine  Marke  trägt,  eine  genau  abgewogene  Portion  des  ^u  untersuchenden 
Stuhles  bringt  und  mit  Wasser  von  15^  auf  den  Teilstrich  100  auffüllt.  Die 
Wägung  erfolgt  dabei  mit  einer  Wage,  die  auf  1  cg  genau  arbeitet,  und  die  Zu- 
fügung  von  Wasser  mittelst  einer  Bürette.  Um  die  Marke  möglichst  genau 
einzustellen,  muß  die  Unterlage  horizontal  sein  (am  besten  Prüfung  mit  einer 
Wasserwage !).  ^)  Luftblasen,  die  eventuell  das  Resultat  der  Untersuchung  stören 
können,  verschwinden,  wenn  man  die  Faeces-Wassermischung  einige  Zeit  stehen 
läßt.  Mit  Rücksicht  darauf,  daß  Untersuchungen  des  spezifischen  Gewichts 
des  Stuhles  nur  dann  einen  Wert  haben,  wenn  sie  an  dem  nach  einer  stets 
gleichförmigen  Diät  produzierten  Stuhl  ausgeführt  sind,  habe  auch  ich  bei  den 
Untersuchungen,  zu  welchen  ich  Herrn  Dr.  Jan  er  t^*  veranlaßte,  stets  eine 
gleichförmige  Diät  benutzt.  Dieselbe  entsprach  im  großen  und  ganzen  der 
Schmidt-Straßburgerschen  Probediät,  zeigte  aber,  wie  auch  aus  den  von 
mir  veranlaßten  Arbeiten  von  Basch,  Philippson  und  von  v.  Koziczkowsky 
hervorgeht,  aus  äußeren  Gründen  eine  geringe  Abweichung  von  derselben, 
indem  sie  aus  1^2  1  Milch,  ^4  1  Bouillon',  80  g  Schabefleisch,  2  Eiern,  40  g 
Butter,  40  g  Hafermehl,  200  g  Kartoffelbrei  und  6  Zwiebäcken  bestand.  Bei 
den  über  50  Untersuchungen,  welche  Herr  Dr.  Janert  ausgeführt  hat,  wurde 
nicht  bloß  auf  die  Beziehungen  des  spezifischen  Gewichts  zu  bestimmten  Krank- 
heiten, sondern  vor  allem  auf  die  Beziehung  des  spezifischen  Gewichts  zur 
Konsistenz,  d.  h.  zum  Trockenrückstand  sowie  weiterhin  zum  Fettgehalt  des 
Stuhles  und  zur  Verweildauer  des  Probeingestum  im  Magendarmkanal  geachtet. 
Die  letztere  wurde  in  der  bereits  früher  von  mir  angegebenen  Weise  durch 
Darreichung  von  Karmin  geprüft.  Bei  den  betreffenden  Untersuchungen  ergab 
sich,  daß  geformte  Stühle  mit  einem  Trockenrückstand  von  30 — 35  ^/^j  von  2  Ge- 
sunden (4  Untersuchungen)  ein  spezifisches  Gewicht  zwischen  1047,2  und  1066,6 
zeigten.  Dickbreiige  Stühle  von  Gesunden  (2)  mit  einem  Trockenrückstand  von 
25 — 27  ^Iq  zeigten  ein  spezifisches  Gewicht  zwischen  1011,8  und  1031,4.  Dünn- 
breiige Stühle  mit  einem  Trockenrückstand  von  13 — 16%  zeigten  zweimal  ein 
spezifisches  Gewicht  von  1030,9 — 1032,1.  Nach  diesen  Befunden  darf  man  das 
spezifische  Gewicht  eines  normalen  Stuhles  gesunder  Menschen  bei  der  von  mir 
benutzten  Ernährung  auf  etwa  1040—1070  veranschlagen.  Was  pathologische 
Zustände  betrifft,  so  zeigten  diese,  mit  Ausnahme  völliger  Gallensperre,  die  zu 
acholischem  Stuhle  führte,  meist  keine  bestimmte  Beziehung  zum  spezifischen  Ge- 
wicht. Höchstens  könnte  man  dies  von  den  beobachteten  (3)  Fällen  von  Hyper- 
azidität  sagen,  bei  welchen  das  spezifische  Gewicht  zwischen  1051,7  und  1066,1 
schwankte.     Bei    acholischen  Stühlen    betrug   bei   der  befolgten  Probediät  das 


1)  Anm.:  Um  die  Ablesung  der  Einstellung  der  Flüssigkeit  auf  die  Marke  zu  er- 
leichtem, habe  ich  etwa  1  ^'2  cm  unterhalb  der  Marke  seitwärts  ein  etwa  ^/g  cm  breites,  mit 
dem  Gefäß  kommunizierendes  Glasröhrchen  anbringen  lassen,  das  eine  Marke  trägt,  die  dann 
zur  eigentlichen  Ablesung  dient. 
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spezifische  Gewiclit  1013^3  —  1010,2.  In  anderen  Fällen  jedoch,  in  welchen  ohne 
spezielle  Probediät  untersucht  wurde^  schwankte  es  zwischen  0,9373  und  0,9772* 
Es  wirkte  also,  wie  auch  in  den  Uütersuchnugen  von  A.  Schmidt^  der  Fettgebalt 
des  Stuhles  in  hohem  Grade  erniedrigend  auf  das  spezifische  Gewicht  ein.  Von 
einem  gewissen  Interesse  waren  auch  die  an  7  Stühlen  von  saurer  intestinaler 
Gämngsdyspepsie  gemachten  Beobachtungen,  insofern  hier  trotz  dickbreiigen 
Charakters  des  Stuhls  (vgl  später)  die  geibüchen  oder  gelbbraunlicheu  sauren^ 
zur  Gasgärung  neigenden,  Fäkalmassen  ein  auffallend  hohes  spezifisches  Ge- 
wicht (1061,1  --1102,2)  zeigten. 

Im  einzelnen  zeigten  feste  Stühle  mit  30 — 35  ^/^  Trockenrückstand  ein 
spezifisehes  Gewncht  von  1051,7 — 1083,5,  geformte  Stühle  mit  ca.  30 '^/^  Tmcken- 
rückstand  (6  Untersuchungen)  ein  spezifisches  Gewicht  von  1023,15^1083,2, 
dickbreiige  Stühle  mit  Ausnahme  der  von  saurer  intestinaler  Gärungsdyspepsie 
stammenden  Stühle  (5  Untersuchungen)  mit  einem  Trocken rückstand  von  25  bis 
27  7^,  ein  spezifisches  Gewicht  von  1011,8 — 1031,4,  dickbreiige  Stühle  mit  einem 
Trockenrückstaiid  von  20—24%  mit  Ausnahme  eines  Falles  von  saurer  inte- 
stinaler Gärungsdyspepsie  (6  Untersuchungen)  ein  spezifisches  Gewicht  von 
0,97 — 1,017  und  dünnbreiige  bis  dicktlüssige  Stühle  mit  einem  Trocken  rück- 
stand von  13— 17**/,j  (6  Untersuchungen)  ein  spezifisches  Gewicht  von  1030,2 
bis  1047.  Unter  Darreichung  großer  Dosen  von  Wismut  (10  g  Bismuth.  subn.) 
waren  in  den  Jauertschen  Untersuchungen  exorbitant  hohe  Werte  (in  4  Ver- 
suchen) zwischen  1,3337  und  1,4500  zu  beobachten.  Jedenfalls  zeigt  sich  ein 
gewisser  Parallelismus  des  spezifiscben  Gewichts  zum  Trocken  rückstand ,  der 
indessen  bei  hohem  Fettgehalt  der  Stühle  sowie,  wie  es  scheint,  auch  bei 
der  sauren  intestinalen  Gärungsdyspepsie  durchbrochen  wird.  Ein  abnorm 
niedriger  Wert^  unter  1,  wurde  einige  Male  in  Fällen  von  Darmtuberkulose 
(wohl  infolge  von  Fettbeimenguugen)  konstatiert.  Stühle  von  niedrigem  spezi- 
fischen Gewicht  zeigten,  w^enn  mau  von  den  acholischen  Fettstühlen  absieht,  im 
allgemeinen  häufiger,  als  dies  bei  höheren  Werten  für  das  spes^ifische  Gewicht 
der  Fall  w^ar,  eine  gelbliche  bezw.  gelbbraune  Farbe.  Bei  dick  breiigen  Stühlen 
fanden  sich  die  niedrigen  Werte,  wenn  man  auch  hier  von  den  acholischen 
Fettstühlen  absieht,  besonders  da,  wo  eine  stinkende  Fäulnis  im  Darme  statt- 
fand (Fälle  von  Apopsia  gastrica  und  Carcinoma  ventriculi)  und  ein  tiefdunkel- 
hrauner  Stuhl  produziert  wurde.  Dieser  Satz  gilt  allerdings  nicht  für  Stühle 
Ton  gleicher  Konsistenz ,  w^elche  von  saurer  intestinaler  Gärungsdyspepaie 
stammten.  Die  Verweildauer  der  Probediät  im  Magendarmkanal  zeigte  sich 
nicht  von  entscheidendem  Einfiuß  auf  das  spezifische  Gewicht,  Denn  es  fanden 
sich  normale  Zahlen  (12 — 24  Stunden  für  die  Verweildauer)  bei  Werten  für 
das  spezifische  Gewicht  tou  1011,8^1066,6,  Betrug  die  Verweildauer  jedoch 
48  Stunden  und  mehr,  so  schwankten,  wenn  man  von  acholischen  Stühlen 
absieht,  die  Werte  zwischen  1051,7  und  1083,5.  Doch  waren  relativ  hohe 
Werte,  d.  h,  1070,8 — 1074^5  dreimal  auch  bei  einer  Verweildauer  von  20  bis 
22  stunden  zu  beobachten.  In  den  bereits  erwähnten  Fällen  von  Gärnngs- 
dyspepsie  schwankte  in  3  Bestimmungen  die  Verweildauer  zwischen  fi^»  ^^^ 
14  Stunden,  In  denjenigen  Fällen,  in  welchen  die  Veriveildauer  unter  8  Stunden 
betrug,  war  da,  wo  es  sich  um  saure  Gärungsdyspepsie  handelte  und  mit 
Sicherheit  die  Gegenwart  von  WismtUresten  ausgeschlossen  werden  konnte^ 
der  Wert  für  das  spezifische  Gewicht  meist  unter  1040.  Erwägt  man  das 
eigenartige  Verhalten  der  Falle  von  saurer  intestinaler  Gärungsdyspepsie^  das 
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allerdings  mit  3  von  4  Schmidtschen  Beobachtungen  nicht  übereinstimmt,  so 
wird  auch  hier  ähnlich  wie  beim  Mageninhalt  die*  Frage  aufgeworfen,  ob 
nicht  in  den  betreffenden  Fällen  das  Vorhandensein  abnormer  Reste  von  Kohle- 
hydraten zur  Erhöhung  des  spezifischen  Gewichts  beigetragen  haben  mag. 

b.  Osmotischer  Druck. 

über  die  Gefrierpunktserniedrigung  des  Stuhls  habe  ich  einige  Unter- 
suchungen angestellt,  bei  welchen  sich  Werte  zwischen  — 0,50®  und  — 1,20® 
ergaben.  Bestimmungen  des  Trockenrückstandes,  von  welchen  ich  im  ganzen  8 
ausgeführt  habe,  ergaben  kein  bestimmtes  Verhältnis  zwischen  Trockenrückstand 
und  Gefrierpuuktserniedrigung.  Es  fand  sich  beispielsweise  Imal  eine  Gefrier- 
punktserniedrigung von  — 0,60®  bei  einem  Trockeurückstand  von  23,7  ®/q  und 
eine  Gefrierpunktserniedrigung  von  —  0,80®  bei  einem  Trockenrückstand  von 
7,7 ®/q.  Die  Gefrierpunktserniedrigung  von  — 1,20®  ging  mit  einem  Trocken- 
rückstand von  8,16®/^j  parallel.  Für  die  Beurteilung  der  Darmfuuktion  dürfte 
die  Bestimmung  der  Gefrierpunktserniedriguug  des  Stuhles  nur  eine  geringe  Be- 
deutung haben,  da  ihr  Wert  von  den  Produkten  der  im  Darm  sich  abspielenden 
Zersetzungsprozesse  in  unkontrollierbarer  Weise  beeinflußt  wird. 
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IV.  Blut 


a*  Spezifisches  Gewicht. 

Auck  am  Blut  siod  bei  Magendarmerkrankiujgen  Vpräi)deruogon  des 
physikaliseheD  Yerhalteus  uach  verschiedeneu  Ricbtuugon  hin  beobachtet  wordeiu 
So  wurde  das  spezifische  Gewicht  des  Blutes  bald  rjiedriger  bald  höher 
gefunden  als  in  der  Norm,  weim  auch  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  von  chronischer 
Erkrankung  erhebliche  Abweichungen  des  spezifischen  Gewichte  vom  gewöhn- 
lichen Verhalten  nicht  gefunden  wurden,  wofern  nicht  gerade  die  Erkrankung 
selbst  m  einer  schweren  allgemeineu  Ernährungsstörung  geführt  hatte.  Eine 
Erniedrigung  des  speKifischen  Gewichts  des  Blutes  wurde  insbesondere  im  Gefolge 
jener  Zustände  beohacbtetj  wie  man  sie  vornehmlich  bei  Karzinomou  des  Ver- 
dauungskanals, uach  schweren  Magendarmblutungen,  bei  der  Anaemia  gravis 
infolge  von  Anchylostoma  duodenale  usw,  zu  sehen  bekommt.  Auch  bei  den 
schworen  Formen  von  Inanition,  wie  sie  nach  Typhus  oder  nach  anderen  die 
Gesamternährung  störenden  akuten  oder  chronischen  Magen darmerkrankungen 
auftreten  kann,  wurde  wiederholt  eine  Erniedrigung  des  spezifischen  Gewichts 
des  Blutes  beobachtet,  obwohl  gerade  bei  inatiitiellen  Zustünden  auch  ein 
normales  und  in  seltenen  Fällen  ein  erhöhtes  spezifisches  Gewicht  beobachtet 
wurde.  Das  zuletzt  genannte  Verhalten  des  Blutes  machte  sich  besonders  in 
solchen  Fällen  bemerkbar,  in  weichen  eine  abnorm  starke  Wasserabgabe  von 
seiton  des  Organismus  stattfand  oder  die  Wasserssufuhr  durch  eine  Stenose 
der  oberen  Verdauungswege  bezw\  unstillbares  Erbrechen  erschwert  war.  So 
wurden  bei  stenosierenden  Karzinomen  der  Speiseröhre,  bei  welchen  die  Wasser- 
resorption in  hohem  Grade  erschwert  w^ar,  wiederholt  hoho  W^erte  für  das 
spezifische  Gewicht  des  Blutes  gefunden.  Hamm  erschlagt  gibt  beispiels- 
weise einen  Wert  von  106!2  an.  Auch  bei  anderen  Zustanden,  bei  welchen  die 
Wasserzufuhr  zum  Organismus  erschw^ert  ist,  sind  ähnlicho  Folgeerscheinungen 
am  Blute  lieobachtet  w^orden.  Allerdings  ist  dieses  Kapitel  noch  einer  w^eiteren 
Bearbeitung  bedürftig,  da  die  Frage  der  Bluteindickung  infolge  verminderter 
Wasseraufuhr  oder  verstiirkter  Wasscrabgabe  liir  die  allgemeine  Pathologie  und 
allgemeine  Therapie  ein  besonderes  Interesse  besitzt.  Ist  doch  die  Eindickung 
des  Blutes  von  Kußmaul  u,  a.  als  Ursache  der  im  Gefolge  von  Pylorus- 
stenosen mit  oder  ohne  Hypersekretion  beobachteten  Fälle  von  Tetanie  an- 
gesprochen worden.  Aber  es  fehlen  gerade  bei  Fällen  von  Tetanie  aus- 
reichende systematische  Untersuchungen  über  das  speziliscbe  Gewicht  und  es 
ist  zur  Stütze  der  KuBmanlschen'^  Aufiiissung  nur  die  wiederholt  beobachtete 
Vermehrung  der  Ery throcyten zahl  (Frietlrich  Müller*,  Fleiner)*  herange- 
zogen worden.  Weitere  Untersuchungen  des  spezifischen  Gewichts  bei  gastrn- 
gener  Wasserverarmung  des  Organismus  sind  auch  deshalb  erforderlich,  weil 
das  Blut  bei  Zuständen  von  Wasserverarmung  des  Organismus  die  Fähigkeit 
hat,  seinen  Wassergehalt  auf  Kosten  des  Gewebswassors  bis  zu  einem  ge- 
wissen Grade  zu  ergänzen.  Gerade  für  die  Betrachtung  der  Tetanie  als  Folge 
einer  W^  asser  Verarmung  des  Organismus  ist  es  von  Interesse,  daß  bei  den 
Schwankungen  des  Wassergehalts  des  Körpers  die  Muskeln  in  erster  Linie  in 
Frage  kommen.  Enthalten  diese  doch  nicht  bloß  5ü*/„  des  gesamten  Körper- 
wassers und  werden  sie  doch,  wie  Engels^,  Straub^  u.  a.  gezeigt  haben,  bei 
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Änderungen  des  Wassergehalts  des  Körpers  in  ganz  besonderer  Weise  betroflfeu. 
Für  die  Beurteilung  des  spezifischen  Gewichts  des  menschlichen  Blutes  nach 
abundanten  Wasserverlusten  verdienen  die  Untersuchungen,  welche  über  den 
Einfluß  profuser  Diarrhöen  auf  das  spezifische  Gewicht  des  Blutes  aus- 
getiihrt  worden  sind,  besondere  Beachtung.  Solche  Untersuchungen  sind  schon 
in  dem  klassischen  Buche  von  C.  Schmidt'  mitgeteilt,  welcher  in  6  Fällen 
von  Choleradiarrhoe  das  spezifische  Gewicht  des  Blutes  zwischen  1,0602  und 
1,0728,  das  spezifische  Gewicht  des  Serums  zwischen  1,0286  und  1,0470  und  das 
spezifische  Gewicht  der  Blutzellen  zwischen  1,0927  und  1,1027  schwanken  sah. 
Es  war  also  in  den  untersuchten  Fällen  das  spezifische  Gewicht  sämtlicher 
Bestandteile  des  Blutes  mehr  oder  weniger  erhöht.  Nach  Grawitz®  fand 
schon  früher  Hermann  bei  Cholera  das  spezifische  Gewicht  des  Serums  bis 
1,036  gesteigert.  Wittstock  gibt  für  das  spezifische  Gewicht  des  Serums 
Werte  von  1,0385—1,0432  an  und  Thomson  erwähnt  Werte  von  1,0446 — 
1,0570.  Bei  Dysenterie  fand  C.  Schmidt  am  11.  Tage  der  Krankheit  das 
spezifische  Gewicht  des  Blutes  =  1,0492,  des  Serums  =  1,0241  und  am 
14.  Tage  waren  die  betreffenden  Werte  =  1,486  bezw.  1,0327.  Es  war  also 
bei  dieser  wesentlich  den  Dickdarm  betreffenden  Erkrankung  —  im  Gegensatz  zu 
den  bei  Cholera  gemachten  Feststellungen  —  keine  deutliche  Erhöhung  des  spe- 
zifischen Gewichts  des  Blutes  und  Blutserums  zu  konstatieren,  über  den  Wasser- 
gehalt der  Gewebe  bei  Cholera  liegen  meines  Wissens  keine  speziellen  Unter- 
suchungen vor,  doch  macht  Biernacki®  meines  Erachtens  mit  Recht  darauf 
aufmerksam,  daß  die  Verarmung  an  Wasser  bei  Cholera  in  erster  Linie  die 
—  bei  Obduktionen  ja  stets  enorm  trocken  befundenen  —  Gewebe  und  erst  in 
zweiter  Linie  das  Blut  betreffe  und  Grawitz  regt  mit  Rücksicht  auf  Tierversuche, 
die  er  mit  intravenöser  Injektion  teils  steriler,  teils  noch  lebender  Cholera- 
kulturen ausgeführt  hat,  die  Frage  an,  ob  nicht  bei  der  Entstehung  der  Blut- 
eindickung Cholerakranker  neben  der  Wasserverarmung  des  Organismus  auch 
die  Resorption  von  Stoflwechselprodukten  der  Cholerabazillen  eine  Bedeutung 
besitze.  Bei  einfachen,  aber  sehr  intensiven  Diarrhöen  (bis  zu  10  Stühlen  p.  d.) 
hatte  ich  seiht  2 mal  Gelegenheit,  entsprechende  Beobachtungen  zu  machen.' 
So  sah  ich  bei  einem  Fall  von  Leberkarzinom,  bei  welchem  das  spezifische 
Gewicht  des  Blutes  zwischen  1,038  und  1,040  geschwankt  hatte,  bei  Eintritt 
von  Diarrhoe  das  spezifische  Gewicht  in  6  Tagen  auf  1,045  und  in  12  Tagen 
auf  1,050  ansteigen,  während  es  5  Tage  nach  Aufhören  der  Diarrhöen  wieder 
1,046  betrug,  und  in  einem  Falle  von  Lungen-  und  Darmtuberkulose  betrug 
beim  Eintritt  hochgradiger  Diarrhöen  das  ursprünglich  vorhandene  spezifische 
Gewicht  von  1,039  am  3.  Tag  1,043,  am  7.  Tag  1,047  und  am  12.  Tag  1,052. 
Bei  2  Fällen  von  leichterer  Diarrhoe  habe  ich  dagegen  einen  Einfluß  auf  das 
spezifische  Gewicht  des  Blutes  vermißt. 

Über  das  Verhalten  des  spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  unter  dem 
Einfluß  von  Gallenstauungen  wie  sie  ja  bei  solchen  Darmerkrankungen  vor- 
kommen, welche  zu  mehr  oder  minder  vollkommenem  Verschluß  der  Papilla 
Vateri  fuhren,  liegen  einige  Untersuchungen  (Siegl^^,  Eammerschlag, 
Grawitz)  vor.  Dieselben  zeigten,  daß  nur  bei  schweren  Formen  von  Ikterus 
zuweilen,  aber  keineswegs  konstant,  eine  leichte  Steigerung  des  spezifischen 
Gewichts  des  Blutes  beobachtet  werden  kann.  Grawitz  sah  durch  Li- 
jektionen  von  Bilirubin  bei  Tieren  keine  Änderung  des  spezifischen  Gewichts 
eintreten. 

Koränyi-Riohter.    Handbuch  II.  9 
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b.  Osmotischer  Druck, 

Der  OBULOtische  Druck  des  menschliGhen  Blutes  pflegt  bei  d^t  weitaoa 
liberwiegcndeu  Mehrzahl  tou  chronischen  Magendarmerkraukungeu,  welche  ohne 
Komplikationen  (vergL  später)  Terlaulen^  innerhalb  normaler  Grenzen  zu  liegen. 
So  fand  Schoute*^  bei  einem  Fall  von  benigner  Pylorusstenose  einen  Wert 
von  —  0,59"  und  bei  je  einem  Fall  von  Carcinoma  ventriculi  und  fgo  fieberfreier 
Appendizitis  einen  Wert  von  —  0,57  ^  Schön  hörn  ^^  beobachtete  bei  2  Fällen  von 
Hjpersekretion ,  einem  Falle  von  Ulcns  und  Carcin»  veotr*,  sowie  bei  einem 
Falle  von  Gastritis  eine  Gcfrierpunkt^erniedrigung  von  — 0,55"  bis  — 0,68*, 
Bei  einem  Falle  von  neiTÖser  Ächjlie  fand  Schonborn  einen  Wert  von  0,53** 
und  hei  je  einem  Falle  von  Carc,  veutr.,  von  motorischer  lusuffizienzi  von  Ulcus 
pylori  und  eitiem  Falle  von  Perityphlitis  einen  Wert  von  —  0,59*.  Tb.  Cohn**' 
fand  in  je  einf»m  Falle  von  Ulcus  ventricnli  einen  Wert  von  0,537*  und  0,ö5", 
und  in  einem  Falle  von  Carcinoma  ventriculi  einen  Wert  von  0,525**.  Von  meinen 
eigenen  Befunden  will  ich  hier  nur  erwähnen,  daß  ich  selbst  hei  einem  Falle 
von  Apepsin  gastrica  einen  Wert  von  —  0,56°  und  bei  einem  Falle  von  ulzeröser 
Pylorusstenose  von  —  0,58*^  feststellen  konnte.  Wenn  man  aus  diesen  spär- 
lichen Befunden  überhaupt  einen  Schluß  ziehen  darfj  so  ist  es  vielleicht 
der,  daß  bei  Pylorusstenosen  der  osmotische  Druck  des  Blutes  möglicherweise 
etwas  häufiger  als  es  bei  anderen  Magenerkraukuugen  der  Fall  zu  sein  scheint, 
der  oberen  Grenze  des  Normalen  (—  0^58°  bezw.  —0,59")  nahe  kommt.  Wenn 
sieb  bei  weiteren  üntersuchuugen  ein  solches  Verhalten  tatsächlich  noch  häufiger 
zeigen  sollte ^  so  könnte  man  dasselbe  mit  der  in  derartigen  Fällen  zuweilen 
vorhandenen  Wasserverarmung  der  Gewebe  in  Zusammenhang  bringen.  Hohe 
Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  wurden  auch  bei  Fallen  von  Karzinom 
des  Verdauungskanals  mehrfach  beobaebtet.  So  fand  Engel  manu  ^*  1  mal  bei 
Carcinoma  ventriculi  einen  Wert  Ton  — 0,655°  - —  ähnlich  wie  auch  bei 
manchen  Fällen  von  Karzinom  an  anderen  Organen  —  und  ich  selbst  sah  ein- 
mal in  einem  vorgeschrittenen  Stadium  —0,62*,  während  ich  in  2  anderen 
Fällen  von  Carcinoma  ventriculi  durchaus  normale  Werte  feststellen  konnte. 
Auch  in  den  hierher  gehörigen  Fällen  von  Schonte  und  von  Th.  Cohn  waren 
die  Werte  normal  und  in  zwei  Fällen  von  Carcinoma  ventriculi  von  EngeP* 
betrug  der  Wert  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  — 0,55"'bezw.  — 0,53''.  Es 
dürften  demnach  bei  unkomplizierten  Fällen  von  Magendarmerkrankungen  ab- 
norme Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  nur  eine  Ausnahme  dar- 
stellen. Das  Vorkommen  solcher  Ausnahmen  halte  ich  allerdings  als  Folge 
schwerer  sekundärer  Blutveränderungen  sowie  fieberhafter  Prozesse  iür  möglich, 
da  ich  unter  solchen  Umständen,  wenn  auch  keineswegs  häutig,  so  doch  mehr- 
mals au  i  t  al  l  i  g  ge  I'  i  n  ge  W  e  r te  f ü  r  f^  be  o  b  ac  h  te  t  li  abe .  A  ii  c  h  e i  u  e  E  r  h  o  h  tin  g  d  e  s  osm  o  - 
tischen  Drucks  des  Bluts  über  0,59^  dürfte  bei  Gallenstauuugen  und  bei  Nieren- 
störnngen  gelegentlich  vorkommen.  In  der  Tat  gibt  Scbönborn  bei  einem 
Fall  von  Icterus  catarrh.  einen  Wert  von  — -O^GOT'^anj  doch  erscheint  hier  die 
Frage  bt^rechtigt,  ob  die  Gallen retention  als  solche  für  die  Steigerung  des 
osmotischen  Drucks  verantwortlich  zu  machen  ist^  weil  wir  ja  aus  einer  Reihe 
von  klinischen  und  pntboli)gisch- anatomischen  Erfahrungen  wissen,  daß  das 
Vorhandensein  von  Gallen bes tandteilen  im  Blute  zu  Störungen  an  den  Nieren 
führen  kann.  In  der  Tat  sind  auch  hei  solchen  Fällen  von  Ikterus,  bei 
welchen  offenkundige  Störungen  der  Nieren  nachgewiesen  werden  konnten, 
wiederholt  aiiftaUig  hohe  Werte  für  die  Gefrierpunktserniedrigung  des  Blutes 
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gefunden  worden.  So  habe  ich  selbst  bei  einem  Falle  von  Cholaemie,  der 
Parenchymveränderungen  au  der  Niere  gezeigt  hatte,  einen  Wert  von  —  0,71® 
beobachtet,  und  Schönborn  gibt  bei  einem  falle  von  Ikterus  mit  Albuminurie 
einen  Wert  von  — 0,670®  an.  Gerade  mit  Rücksicht  auf  Nierenstörungen 
lassen  sich  auch  die  bei  schweren  toxischen  Enteritiden  gemachten  Feststel- 
lungen der  Gefrierpunktserniedrigung  des  menschlichen  Blutes  für  die  Ein- 
schätzung der  enterogenen  Einwirkung  schwer  verwenden,  weil  die  toxischen 
Enteritiden  relativ  häufig  zu  Nierenstörungen  führen.  Bei  leichten  Fällen  von 
akuter  oder  chronischer  Diarrhoe  sind  gröbere  Änderungen  des  osmotischen 
Druckes  des  menschlichen  Blutes  a  priori  kaum  zu  erwarten.  Wenigstens  darf 
man  dies  aus  der  Erfahrung  vermuten,  daß  der  osmotische  Druck  des  Blutes 
von  Gesunden  (Viola^®,  eigene  Beobachtungen^')  und  sogar  auch  von  Nieren- 
kranken (Steyrer^®,  eigene  Beobachtungen^')  bei  Zufuhr  großer  Wasser-  oder 
Salzmengen  in  der  Regel  kaum  eine  Änderung  ihres  Gefrierpunkts  erkennen 
lassen,  woran  ich  im  Gegensatz  zu  Grube  ^®  und  v.  Szabohy^®  auch  heute 
noch  festhalte. 

c.  Elektrische  Leitfähigkeit. 

Bezüglich  der  elektrischen  Leitfähigkeit  gibt  Schönborn  bei  Ulcus 
und  Gastrektasie  einen  Wert  von  106,73  an  und  erwähnt  eine  Beobachtung 
Violas,  der  bei  Ikterus  und  Karzinom  einen  Wert  von  111,06  vorfand.  Das 
sind  Werte,  die  durchaus  in  normaler  Breite  liegen. 

d.  Refraktometrische  Untersuchung. 

Einige  refraktometrische  Untersuchungen  des  Blutserums  von  Magen- 
darmkranken ergaben  bei  den  von  mir  beobachteten,  zum  Teil  an  anderer 
Stelle  mitgeteilten  ^\  Fällen  meistens  Werte,  die  innerhalb  der  normalen  Grenzen 
gelegen  waren.  Selbst  bei  Magenkarzinomen  mit  und  ohne  motorische  Insuffi- 
zienz waren  zuweilen  normale  Werte  zu  beobachten.  Doch  fanden  sich  zu- 
weilen bei  Magen-  und  Ösophaguskarzinomen  bei  vorgeschrittener  Kachexie, 
ebenso  wie  nach  starken  Magenblutungeu  Werte,  die  erheblich  unterhalb  des 
Normalen  lagen.  So  sah  ich  in  einigen  Fällen  die  W^erte  ausnahmsweise 
bis  39  absinken,  und  in  einem  Falle  lag  der  Wert  so  niedrig,  wie  ich  ihn 
bei  Blutuntersuchungen  kaum  je  gefunden  hatte,  indem  er  17 — 29  betrug, 
üie  bei  der  Besprechung  des  spezifischen  Gewichts  bereits  erwähnten  Fälle 
von  Diarrhoe  ließen  unter  dem  Einflüsse  der  Diarrhoe  nicht  nur  einen  Anstieg 
erkennen,  sondern  es  zeigte  auch  der  von  mir  an  anderer  Stelle  zur  Be- 
nutzung empfohlene  „Konzeutrationsquotient" ^^,  der  erhalten  wird,  wenn  man 
den  Refraktionswert  durch  die  beiden  letzten  Stellen  des  Wertes  für  das  spezi- 
fische Gewicht  dividiert,  unter  dem  Einfluß  der  Diarrhöen  eine  mehr  oder 
weniger  deutliche  Erhöhung.     Dies  ergibt  sich  u.  a.  aus  folgender  Tabelle: 


Diarrhoe  bei  Carcinoma  hepatis 


Vor  der  Diarrhoe 

Nach  ötägiger  Diarrhoe 

Nach  12tägiger  Diarrhoe 

5  Tage  nach  Aufhören  der  Diarrhoe  . 


Spez.  Gew, 


1040 
1038 
1045 
1055 
1046 


Refraktions- 
wert 

Koiizen- 
trations-Quo- 
tient    _ 

58 

1,45 

55 

1,45 

68 

1,51 

99 

1,98 

74 

1,61 

9* 
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Diairlioe  bei  Lungen-  und  DarmtuberkuloB« 


Spez.  Gew. 


Kefröktiona- 
wert 


Kouz*;n- 

tratio»&*Quo- 

tient 


Vor  der  Diarrhoe  ,  , 
Nach  3tägiger  Diarrhoe 
Nach  Ttägigor  Diarrhoe 
Nach  12  tagiger  Diarrhoe 


10:19 

1043 

1047 
1052 


Einmal  sah  ich  h^i  einer  (>sophagiisstf?tM^se  mit  hochgradiger  Wasser- 
armut der  Gewebe  einen  Wert  von  12:^,  in  anderen  Fällen  von  ösophagus- 
atenose  war  aber  der  Wert  normal,  bezw.  snbnormaL  K.  Martins ^*,  den  ich 
zu  entsprechenden  Untersuchungen  veranlaJät  hatte ,  fand  bei  Gastroptoseu, 
Ulcus  Teutriculi,  Hjperastidität,  Chroti.  Colitis,  Obstipation  usw.  normale  Werte, 
eine  Erniedrigung  hei  Carcinoma  ventriculi.  Auch  Engel ^*  traf  hohe  Werte 
bei  Strictura  oesophagi  und  bui  Hepatitis  interstitialis  chroo.  hypertrophica  au. 
In  der  Rekonvaleszenz  von  T}T)hus  abdominalis  fand  ich  seihst  einige  Male 
relativ  hohe  Werte  (120 — 130)  in  Fällen,  in  welchen  die  Erythrocytenzahl 
normal  und  der  Hämoginbingehait  etwas  erniedrigt  war,  Wenu  wir  dies  alles 
überblicken,  so  dürfen  wir  wohl  sagen,  daß  sich  bei  Verdauungskrankheiten 
der  Kofraktionswert  meist  in  normalen  Grenzen  bewegt,  aber  bei  schweren, 
durch  Karzinom  oder  Tuberkulose  bedingten »  Kachexien  erniedrigt  und  bei  ver- 
mehrter Fliissigkeitsabgabe  oder  bei  verminderter  Flüssigkeitszufubr  erhöbt  sein 
kann.    Die  Dinge  liegen  hier  also  ähnlich,  wie  beim  spezifischen  Gewichte. 


14. 
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5.   Physikalisch -chemische  Methoden  und  Gesichtspunkte 
In  ihrer  Anwendung  auf  die  pathologische  Physiologie  der 

Nieren. 

Von 

Dr.  Alexander  v.  Koränyi, 

o.  ö.  Professor  an  der  Universität  Budapest. 

Eine  hervorragende  Eigenschaft  hochorganisierter  Tiere  ist  die  Erhaltung 
der  physikalischen  und  chemischen  Konstanz  ihres  „milieu  interieur".  Nebst 
der  Konstanz  der  Temperatur  sind  die  des  AVassergleichgewichtes  und  die  des 
Grehaltes  der  |Körpersäfl^  an  gelösten  Molekülen  im  allgemeinen  l)esondei's 
auffallend  und  leicht  zu  konstatieren.  Bei  konstantem  AVassergleichgewicht 
und  konstantem  Gehalt  der  Säfte  an  gelösten  Molekülen  muß  die  molekulare 
Konzenti'ation  dieser  ebenfalls  konstant  sein.  Da  der  osmotische  Druck  einer 
Lösung  von  deren  molekularer  Konzentration  al)hängt,  führen  die  angefiihrten 
Eigenschaften  zu  einer  Konstanz  des  osmotischen  Druckes. 

Der  osmotische  Druck  der  Körj)erflussigkeiten  wird  kaum  dadurch  beein- 
flußt, daß  der  osmotische  Druck  der  Nahrung  außerordentlich  veränderlich  ist. 
Dies  ist  um  so  auffiallender,  da  der  Mageninhalt  durch  den  Speichel,  durch  die 
Resorption  gewisser  gelösten  Körper,  sowie  möglicherweise  durch  eine  AVasser- 
sekretion  im  Magen  so  weit  verdünnt  w4rd,  daß  dessen  Gefrierpunkt  meistens 
zwischen  0,30—0,40  schwankt  (Winter^),  Roth  u.  Strauß*).  Da  dem  Magen 
Lösungen  sehr  verschiedener  Konzentration  zugefiihrt  werden,  gehört  zur  Her- 
stellung einer  Konzentration,  welche  diesem  Gefrierpunkte  entspricht,  eine  sehr 
wechselnde  Wassermenge,  deren  Seki'etion  zu  einer  entsprechenden  Ver- 
änderung der  molekularen  Konzentration  im  Innern  des  Köq^ers  fiihren  würde, 
wenn  demselben  keine  anderweitigen  Regulationsmittel  zur  Verfugung  stehen 
würden.  Diese  sind  nicht  in  dem  Darme  zu  suchen,  da  in  demselben  jeder 
osmotische  Dnickunterschied  zwischen  Blut  und  Inhalt  ausgeglichen  wird 
(Kövesi*),  Höh  er*).  Daraus  ist  begreiflich,  daß  das  Pfortaderblut  meistens 
hypertonisch  zu  sein  scheint  und  daß  sein  osmotischer  Druck  außerordentlich 
veränderlich  ist  (Fano  u.  Bottazzi*).  Die  Konstanz  des  osmotischen  Blut- 
druckes scheint  nur  jenseits  der  Leber  zu  l)estehen.  Möglicherweise  wird  sie 
trotz  der.  wechselnden  Zusammensetzung  der  aus  dem  Magendarmkanale  resor- 
bierten Lösungen  durch  den  regulatorischen  Einfluß  der  Ijeber  ermöglicht. 
Doch  ist  diese  Annahme  vorläufl;^  nur  eine  Vermutung,  zugunsten  welcher 
keine  zwingenden  Tatsachen  angefiihrt  werden  können. 


1)  Arch.  de  physiol.  norm,  et  path.  1896  p.  287;  296;  529.  —  «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med., 
Bd.  87.  2.  1899.  —  »)  ZentralbL  f.  Physiol.  1897,  S.  553.  —  *)  Pflügers  Arch.  70.  1898, 
S.  624.  —  »)  Arch.  Ital.  de  Biol.  XX.  1896,  S.  45. 
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AuJJer  den  Stonin^en  dfs  «»smotisrheo  Gleichj^ewifhtes,  iiiit  welchen  die 
schwankende  Zusanuiierisetzung  der  Nahrung  drulit.  kennen  wir  icaldreiche 
Vorgänge,  welche,  wenn  Bie  nicht  durch  entgegengesetzt  wirkende  re^adatorische 
Tätii»keiten  de*i  Or^anii^iniu.s  anf^^efiliclien  würden»  zn  einer  VerschieKiunfr  des 
osmotiöcben  Gleichgewichten  f(ihren  niüBten.  Htarling^)  und  ich-)  halien  un- 
abhängig Toneinander  darauf  siufmerksam  gemacht,  daJi  die  iiberwie^'ende 
Bichhmg  des  tierischen  Stnfi'wechsels,  in  welchem  gnißt  MoIeknJe  zerkleinert 
werden,  zu  einer  Erhöhung  des  osmntisciieu  Druckes  liihren  muß.  Wie  ich  und 
Kovacs  gefunden  halten,  führt  besondei-^  die  Kohlen  sä  urehil  düng  iu  den  Ge- 
weben zu  einer  Erlinhung  des  osmotischen  Di^ickes  des  Blutes.  Im  selben 
Sinne  wirkt  die  Wasserabgabe  durcli  die  Haut  und  die  Lungen,  All  diesen 
Veränderungen  p^egenüber  bedarf  der  Organismns  eines  Weges,  auf  welchem 
je  nach  seinen  Bedürfnissen  äuÜei'st  w^echselnde  Mengen  von  gelösten  Mole- 
külen wechselnder  Zusaiuniensetzung  in  ebenso  wechselnden  Wassermeugen 
entleeii  werden  knnuei». 

Die  einzige  Drüse,  die  diesen  Anforderungen  weitgehend  zu  entsprechen 
fähig  ist,  ist  die  Niere,  Ihre  Fjihigkeit,  sich  in  ihrer  Funktion  den  Bednif- 
nissen  des  Drganismns  anzupassen,  kommt  in  tler  großen  Veränderlichkeit 
der  Menge,  der  Zusaranunsetzung,  der  physikalischen  Eigenschaften  und  unter 
diesen  besonders  des  osmotischen  Druckes  des  Hai*nes  zum  Ansdnick.  Ans 
praktischen  Griindeu  eignet  sich  zur  Feststellung  dieser  Veränder- 
lichkeit der  Xierentätigkeit  die  Bestinimnng  der  Gefrierpunkts- 
erniedrigung des  Harnes  bei  Berücksichtigniig  seiner  Menge  am 
allerliesten.  Sie  hat  die  Vorteile*  daß  sie  einfach  aus/aiführcu  ist,  und  daß 
sie  uns  einigermaßen  iiber  die  Öuuune  der  zabilt^sen  Einzelleistungen  orientiert, 
welche  durch  die  Nieren  Tenichtet  werden,  indem  diese  samtliche  in  dem  Harn 
gelöste  Stoffe,  je  nach  dem  Bedüi-fnisse  und  je  nach  ihrer  eigenen  Tliclitigkeit, 
ausscheiden :  und  daß  diese  Vorteile  nicht  gering  zn  schätzen  sind^  lehrt  die 
Tatsache,  daß  die  ganae  moderne  funktionelle  Nierendiagnostik  zum  großen 
Teil  auH  4!er  KiToskopje  heiTorgegangen  ist.  Sie  hat  uns  durfdier  belehrt,  daß 
die  Zahl  der  dun'h  die  Nieren  ansgetschiedenen  geliisti^o  ^[olt^küle  bei  dem 
gesunden  Menschen  anßerordenthch  yeränderlich  und  von  der  ausgeschiedenen 
Wa&sermenge  zwischen  sehr  weiten  Grenzen  unabhängig  ist  Die  durch  ihre 
Menge  oder  durcli  ihre  Ait  übeitlü^sigen  hainiabigen  gehisten  Stofl'e  werden 
ohne  Rücksicht  auf  die  vorratige  ühtrHiissige  Wassermenge  ausgeschieden, 
ebenso  wie  die  Ausscheidung  des  übert^i^^^sigen  Wasseis  ohne  Rücksicht  auf 
die  Zahl  der  zu  entleerenden  gelösten  Moleknie  erfolgt.  Dementsprecheud 
kann  der  Gefrierpunkt  des  Harnes  heim  Gesunden  zwischen  0,07*'  und  3,5** 
schwanken.  Der  untere  Grenzwert  entspricht  einem  csmo tischen  Drucke,  für 
die  Köi*|)erten)jjeratur  berechnet,  unter  einer  Atmrsphäre,  der  obere  dagegen 
einem  von  etwa  48  Atmosphären,  Da  der  osmotische  Druck  des  Blutes  etwa 
7,7  Atmosphären  beträgt,  ist  es  begieifhch,  daß  die  dui  angegebenen  Werttn 
entsprechenden  Dmckdifferenzen  nur  durch  gesunde,  arlteitskräftige  Nieren 
hergestellt  werden  können* 

Die  Nieren  verfügen  über  eine  htträchtliche  Kt^tivikraftj  welche  sie 
dazu  befähigt,  vorüliergehenden  außerordentlichen  Steigeiungtn  der  Bedürfnisse 


^)  Jf>uni.  of  Physiol.  1894,    p.  2fl7.  —  «)  Phjsiol.  Sektion  d.  Ver.  f.   Xaturwiis.,  Butla 
peBt  1895. 


Physikalisch-chemische  Methoden  und  Gesicht«piinkte  in  ihrer  Anwendung  usw.      135 

des  Organismus  i)r()mpt  zu  entspreclien.  Die  Größe  dieser  EeseiTekraft  ist 
von  der  Masse  des  funktionsfähigen  Nierenparenchyms  abhängig.  AVie  be- 
deutend sie  ist,  geht  aus  der  altl)ekannten  Tatsache  zur  Genüge  hervor,  daß 
eine  ganze  Xiere  entfernt,  daß  sogar  ein  Teil  der  zurückbleibenden  abgetragen 
werden  kann,  ohne  daß  die  Rückwirkungen  der  insuffizienten  Nierentätigkeit 
auf  den  Organismus  zur  Ausbildung  gelangen  würden.  Zur  Verhütung  dieser 
Rückwirkungen  trafen  außer  den  Nieren  auch  andere  Organe  bei,  unter  diesen 
vor  allem  diejenigen  der  Zirkulation.  Bis  zu  einem  gewissen  Grade  kann 
die  Tätigkeit  der  Haut  und  der  Schleimhäute  für  die  mangelhaft  funktio- 
nierenden Nieren  eintreten.  Solange  die  Reservekraft  der  gesunden 
Nierenelemente  und  die  vikariierende  Tätigkeit  anderer  Organe  eine 
dem  Stoffwechsel  entsprechende  Entleerung  sichern,  ist  das  Nieren- 
leiden mit  einer  gewissen  Berechtigung  als  eine  lokale  Krankheit 
zu  betrachten,  sie  befindet  sich  im  Stadium  der  Kompensation. 
Schreitet  die  Krankheit  weiter  fort,  so  treten  die  Folgen  der  un- 
genügenden Nierentätigkeit  in  den  Vordergrund,  die  Krankheit 
tritt  in  das  Stadium  der  Inkompensation.  Die  unmittelbare  Folge  der 
Kompensationsstöning  ist  die  Niereninsuffizienz,  d.  h.  ein  Zustand,  welcher 
durch  eine  hinter  den  Bedürfnissen  des  Stoffwechsels  zurückbleibende  Nieren- 
tätigkeit charakterisiert  wird.  AVann  diese  Folge  der  Nierenkrankheit  zur 
Ausbildung  gelangt  und  wann  durch  diese  die  Krankheit  der  Nieren  die  Be- 
deutung einer  Krankheit  des  ganzen  Organismus  erlangt,  hängt  einer- 
seits von  der  Funktionsfähigkeit  der  Nieren,  anderseits  von  den  Bedürfnissen 
des  Organismus  ab.  AVenn  diese  die  Nieren  einer  Aufgabe  gegenüberstellen 
der  sie  nicht  entsprechen  können,  verändert  sich  die  Zusammensetzung  de9 
Organismus. 

Aus  dem  Gesagten  folgt,  daß  die  Eigenschaften  der  pathologischen  Nieren- 
tätigkeit durch  das  Studium  des  Harnes  erkannt  werden  können,  daß  aber 
zu  einem  Eindringen  in  das  AVesen  der  Niereninsuffizienz  viel  mehr  gehört, 
Außer  der  XTntersuchung  des  Harnes  müssen  zu  diesem  Zwecke  die  Bedürf- 
nisse des  Organismus  festgestellt,  der  tatsächlichen  Nierenfunktion  gegenül)er- 
gestellt  und  außerdem  die  A^eränderungen  des  Organismus  erforscht  werden, 
welche  aus  der  mangelhaften  t'bereinstimmung  dieser  hervorgehen. 

Die  Lösung  dieser  verwickelten  Aufgabe  ist  zum  großen  Teil  eine  Er- 
rungenschaft der  Forschungen  der  letzten  Jahre  und  liängt  eng  mit  der 
klinischen  Anwendung  der  Kiyoskopie  zusammen.  Zunächst  wollen  wir  die- 
jenigen Regeln  feststellen,  nach  welchen  sich  die  Funktion  kranker  Nieren  ge- 
staltet und  welche  die  Funktion  dersell)en  von  derjenigen  der  gesunden  Nieren 
unterscheidet. 

!•   Die  Veränderungen    der  spezifischen    Nieren tätigkeit    tei    Kieren- 

krankheiten. 

Kranke  Nieien  entleeren  in  den  meisten  Fällen  veischiedene  Stoffe  und 
Formelemente,  welche  nichts  mit  ihrer  spezifischen  physiologischen  Funktion 
zu  tun  haben,  und  deren  Nachweis  in  [der  Diagnostik  der  Nierenkrankheiten 
die  Hauptrolle  spielt.  Unter  diesen  fremden  Beimengungen  kommt  dem  Eiweiß 
die  hervorragendste  Bedeutung  zu.  Auf  dem  Grefrierpunkt'haben  weder  die 
riesigen  Moleküle  des  Eiweißes  in  der  überhaupt  vorkommenden  Konzentration, 
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nncli  die  i^ndt^rn  hei  NierenkiankLeiteii  viHkmjjitienden  patliologiscben  Harii- 
bestandteile  einen  meikliehen  Kintluß.  Einen  j^anz  besondere«  Vorzug  der 
Kryoskopie  bildet  eluMi  der  Umstand,  daß  ihre  Erf^ebnisse  fast  ans- 
schließlich  von  den  Stengen  Verhältnissen  der  Bpezifiecbenharnfähi^en 
Stoffe  beeinflußt  werden.  Au.s  diesem  Gmiide  eignet  sie  sich  vorzu^rlieb 
zur  Feststelbnij^  der  Verimderungen  der  sekretorischen  Tätigkeit  erkrankter 
Nieren. 

a*  Dai^  Verhalten  der  molekularen  Konzentration  des  Harnes 
l^ei  Nieren  krau  kheiten. 

Wie  wij'  oben  aimcreMut  haben,  schwankt  die   molekulare  Konzentration 

des  Harnes  hei  gesundeu  Menschen  je  nach  den  BHlüifnisseu  zwischen  weiten 
Grenzen.  Diese  Bedürfnisse  sind  schon  bei  gewöhnlicher  Erinibrung  an  ver- 
schiedenen Tageszeiten  recht  verschieden,  so  daß  die  in  vieistüudlicben  Fov- 
tionen  aufgetan^^euen  Hainportionen  recht  ungleiche  Gefrieipunkte  halien,  deren 
Maximum  meistens  um  0,5"  bis  iil^er  1"  über  deren  Minimum  liegt.  Dieser 
Unterschied  kann  noch  bedeutend  vergWißert  werden,  wenn  die  Versuchsperson 
auf  einmal  viel  trinkt.  Dann  kann  die  miuinuile  Gefrieipuuktserniedrignng  des 
Harnes  weniger  als  0,10^'  erreichen,  wiibrend  die  Maximale  unter  l-mständen 
sogar  3,5*  betragen  kann.  Die  Ditferenz  zwischen  der  nuLximalen  und  mini- 
malen Gefrit^rpunktserniedrigung  des  Haines  haben  Kfivesi  und  Rnth-Scbnls!; 
als  Maß  der  Akkonimo^dationsbreite  der  Nieren  an  die  BciUhfnisse  der  K(?n- 
Btanz  des  osmotischen  Dnickes  des  Organismus  hingestellt  Diese  Akkmoraodations- 
breite  betragt  alsu  liei  dem  Gesunden  über  3" 

Meine  Untersuchungen  an  Nieren  kranker  Menschen  haben  ge- 
zeigt, da5  diese  Akkommodationsbreite  im  Verhältnis  zurSchwere  der 
Erkrankung  a  h  n  i  n  i  m  t  ^) .  Die se  A  b ! ui  1  nn e  ist  seh o n  a ns  d e i' j  e n ige n  d e r  Seh w a  n- 
kungen  vtm  .1  in  verschie<lenen  Tagesperioden  zu  erkennen.  Diese  können  so 
weit  verüacheji,  daß  die  molekulare  Konxentration  des  Harnes  Tag  und  Nacht 
fast  unTenindert  bleibt.  Viel  aiiftalliger  kommt  aber  die  Abnahme  der  Akkom- 
modationsbreite 'Aum  Ausdnick.  wenn  wir  den  Patienten  reichlich  trinken  lassen 
und  die  Gefrierjmnkte  in  kurzen  Intervallen  aufgefangener  Harn]Jortionen  nach 
dem  Trinken  hestimnien,  (Vcrdünnungsvei^uch  vtin  Kövesi  und  Roth-Schulz.) 
AV^ähreud  J  lieim  Gesunden  nach  der  Einverleibung  von  1,8  1  8alvatorwa.sser 
ungefähr  bis  040'*  sinkt,  sind  dessen  Veränderungen  bei  Kierenkrankheiten  um 
so  geringer,  je  schwerer  die  Nieren  gelitten  haben,^ 

Man  könnte  vielleicht  denkm,  daß  das  Resultat  dieses  „Verdünnungs- 
versuches^  auch  andeis  als  durch  die  Annahme  einer  veränderten  Nierenfunktiim 
erklärt  werden  kann.  ¥ts  konnte  der  Organismus  dieser  Kranken  außerhidb 
der  Nieren  eine  Verihnbning  eifahrcn  bid»eiu  welche  zur  Retentinn  des  Wassers 
fiUn*t  und  die  Anss<'lK'idung  des  Wasserül^ei'Husses  auf  dem  Wege  der  Nieren 
verhindert.  Die  rnbaltliarkeit  einer  solchen  Ainiahme  folgt  aus  Vei suchen  von 
Kövesi  und  lllyes**^),  deren  Ergeh nis^*e  (>ft,  in  hesdudei^s  zahlreichen  Fällen 
aber  von  Albarran*)  besti^tigt  werden  sind.  Bei  einseitigen  chirurgischen 
Erkrankungen  der  Nieren  \nirde  der  Hacn  beider  Niercu  gesondert,  aber  gleich- 


1)  Zeitschr.  f.  klin.  Med..   Bd.  34.  1898,  Berl.  kliu.  l\'ochet»fidir.  1899,  8,  78t  u.  IC 
S.  631,    —    *)  Bert.  kUa.   Wot-houBchr.  1900,   S.  321.    —   »)  Berk  klin.   Woehenschr.   1902,' 
S.  B2L  —   *)  ExplomtioT)  lies  fonftions  rfMiiilo^.  Paris  IMo. 
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zeitig  aufgefangen  und  während  des  Katheterismus  der  Harnleiter  der  Ver- 
dünnungsversuch ausgeführt.  Es  zeigte  sich,  daß  die  molekulare  Konzentration 
des  Harnes  der  gesunden  Niere  in  normaler  AVeise  abnahm,  während  die  des 
Harnes  der  kranken  Niere  sich  viel  weniger  oder  sogar  gar  nicht  veränderte, 
trotzdem  beide  dasselbe  Blut  desselben  Organismus  erhielten.  Folglich  ist 
die  Abnahme  der  Akkommodationsbreite  kranker  Nieren  eine  Er- 
scheinung, deren   Ursache  in  den  kranken  Nieren  selbst  liegt. 

Bei  gewöhnlicher  Emähning  l)eträgt  die  Gefrierpunktsemiedrigung  des 
gesunden  Harnes  kaum  weniger  als  1,2^,  bei  Nierenkranken  dagegen  ist,  wie 
ich^)  zuerst  angegeben  habe,  J  meistens  geringer,  und  zwar  im  großen  und 
ganzen  imi  so  geringer,  je  schwerer  der  Fall  ist.  Die  Richtigkeit  dieses  Satzes 
wurde  besonders  durch  O.  Moritz^)  erhaltet,  welcher  zwischen  der  Schwere 
der  histologisch  untersuchten  Nierenveränderung  und  dem  in  vivo  beobachteten 
Hamgefrierpunkt  einen  deutlichen  Zusammenhang  erkennen  konnte.  Doch  ist 
eine  1,2^  nicht  eiTcichende  Hamgefrieri>unktsemiedrigung  für  Nierenerkrankung 
keineswegs  sicher  beweisend.  Sie  kann,  wie  gesagt,  bei  nierengesunden  Menschen 
nach  reichlichem  Trinken  oder  bei  stark  herabgesetztem  Stoffwechsel  ebenfalls 
beobachtet  werden.  Andei-seits  kommen,  wenn  auch  recht  selten,  schwere  Nieren- 
erkrankungen mit  auffallend  großer  molekularer  Hamkonzentration  vor.  Dieser 
Erscheinung  l)in  ich  einmal  bei  Nephritis  scarlatinosa,  und  sind  Herszky')  eben- 
falls bei  Nephritis  scarlatinosa,  Kövesi*)  bei  Nephritis  syphilitica  begegnet. 
Vermutlich  handelt  es  sich  in  diesen  Fällen  um  die  Wirkung  einer  gewissen 
Lokalisation  des  Krankheitsprozesses.  Charakteristisch  für  Nierenkrankheiten 
mit  hochgradig  geschädigter  Funktion  der  Nieren  ist  aber,  daß  die  wann  immer 
beobachtete  molekulare  Hanikonzeirtration  sehr  n^die  an  der  oberen  erreich- 
baren Grenze  und,  wie  der  Yerdünnungsversuch  lehi-t,  auch  von  der  unteren 
erreichbaren  Grenze  nicht  weit  entfernt  liegt. 

Betrachten  wir  die  absoluten  AVerte  der  maximalen  und  minimalen  Ge- 
frierpunktserniedrigungen des  Harnes  bei  gesunden  und  nierenkranken  Menschen 
nach  meinen Erfahnmgen  und  nach  denjenigen  vonKövesi  und  Roth-Schultz*), 
so  ergibt  sich  folgende  merk>nirdige  Tatsache: 

Maximale  Minimale 

Gefriei-punktsem.  Gefrierjninktsem.  Differenz 

Nierengesunde  Menschen  etwa  3,5  ^  0,08  über  3  ^ 

Nephritis  interst  ehr.  0,63—2,0 "  0,1 2—0,38  ^  0,34—1,88  ^ 

Nephritis  par.  chi-.  0,68—1,11 «  0,36—0,47 «  0,32—0,65  ^ 

Nephritis  par.  subac.  0,75—1,27  ^  0,53—0,83 «  0,22—0,44  ^ 

Aus  den  Vei-suchen  folgt  also,  daß  die  Differenz  zwischen  Maximum  und 
Minimum  mit  der  Schwere  der  Erkrankung  abnimmt,  und  daß  diese  Abnahme 
durch  eine  gleichzeitige  Erniedrigung  des  Maximums  und  Erhöhung  des  Mini- 
mums, also  durch  eine  gleichzeitige  Annäherung  beider  an  eine  mitt- 
lere molekulare  Konzentration  erfolgt.  Diese  molekulare  Konzen- 
tration ist  die  des  Blutes.  In  ihrem  AVesen  besteht  also  diejenige  Funktions- 
störung, welche  zu  einer  Venninderung  der  Veränderlichkeit  des  Hamgefrier- 
punktes  führt,  darin,  daß  die  kranken  Nieren  zur  Bereitung  eines  Harnes 


»)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  33.  —  «)  St.  Petersburger  med.Wocheiwchr.  1900,  Nr.  22. 
—  »)  Gyogyäszat  1902.  S.  84.  —  *)  Ges.  der  Ärzte,  Budapest  1903s  —  «)  Path.  u.  Tlier. 
d.  Niereninsuffizienz,  Leipzig  1904.  S.  76. 
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unfähig    Wfrdew,    dessen    molekulare    Konzentration    vun     der    des 

Blutes  wesentlich  abweicht.  Tch  lialie  diese  Funktiimsstöning  als  Hypo- 
stlieniirie  bezeichnet. 

Wie  ist  min  die  Hjposthennrie  zu  erklären?  Wie  Dreser^)  in  seiner 
bedeiitsHinen  Arbeit  ausgeiiihrt  hat,  müf^sen  die  Nieren  eine  Arbeit  Terrichten, 
wenn  sie  einen  Harn  mi  entleeren  halben,  dessen  asmotischer  Druck  von  dem 
des  Bhites  verschieden  ist.  Osuiijtischer  Dntck  und  Gasdruck  sind  eigentlich 
itlentisch.  Bei  einem  Gefrier|>unkte  von  0,56 "  ist  der  osmotische  Druck  des 
Bhite^  auf  37  **  berechnet  ^deich  7, 7  Atm.  Wird  ein  dünner  Harn  mit  dem 
Gefrierpunkte  0,10^  entleert,  so  ist  dessen  üsmotischer  Druck  gleich  1.3  Atm. 
Erreicht  dagegen  der  Harngefrierpunkt  3,5  ^  ao  entspricht  das  einem  osmoti- 
schen Druck  Ton  47,3  Atm,  Daraus  folgt^  daß  der  usuic^tische  Dmckuntei-schied 
zwischen  dem  Blute  und  dem  Harne  nach  oben  naheau  40,  naeh  unten  über 
6  Atm.  erreichen  kann. 

Besteht  Hypusthenurie,  so  ist  ein  solcher  Unterschied  unnici^'lich  geworden. 
Die  Nieren  sind  weder  imstande,  einen  großen  nsmotischen  Diuckunterschied 
na^^h  oben,  noch  einen  solchen  nach  unten  zu  erzeugenj  bzw^  aufrecht  zu  er- 
halten. Die  kranken  Nieren  sind  also  osnintisch  schwacli,  Ihr  Zustand 
kann  mit  demjenigen  schwacher  Atmungsmuskeln  Terglichen  werden.  Einilensch^ 
dessen  Atmnngsmuskeln  schwacJi  sind,  kann  durch  Einldasen  in  ein  Getaß  oder 
durch  Einatmen  aus  einem  Gefäß  weder  einen  sehr  hohen,  noch  einen  sehr 
niedrigen  Druck  zustande  bringen.  Die  Ähnlichkeit  ist  keine  oberflächliche, 
da  osmotischer  und  Gasdruck  identisch  sind.  Bei  der  Herstellimg  des  osmo- 
tischen Dnu^kes  spielen  die  gelösten  Mtdeküle  die  Rolle  der  Luft,  und  das 
Harnvulum  die  des  durch  die  GefaJJwände  hegrenzten  Kaumcs. 

Experimentell  hefaßte  sich  Galeotti*)  mit  der  l^eninderuiig  der  oamotischen  Arbeits- 
fähigkeit kranker  Nieren.  Aus  dem  Gefrierpunkte  des  Blutes  und  d§B  Hamea  bereciiiiete  er 
die  o«niotiecbe  Nierenarbpit  nach  Grundsätzeit,  welche  den  \on  Dreser  entwickelten  ähnlich 
Bind  (s.  Bd.  L  S.  571).  Seine  YeTiuchBanordnuiig'  war  die  folgende.  In  eine  Kniralvene 
wurde  Hunden  10^ j^  Kocbauls;-  oder  30^y<,ige  Traulienxnc^kerlöittBg  infundiert*  Ton  Zeit  zn 
Zeit  wurde  au&  der  KarotiB  eine  Blutprobe  entnomtnen,  deren  Gefrierpunkt  mit  dem  der 
gleiehxeitigf  gewonnenen  Hamportion  Terglichen  wurde.  Es  stelUe  sieh  beruus,  daß  die  Nieren 
nach  der  Infusion  reichlich  Mam  »eEernierten,  wenn  <ler  Orj^Buytnjns  über  Wai^s^er  in  bin- 
reichender  Menge  verfügte.  Dadnreh  wurde  die  Entleerung  der  eingeführten  gelösten  ^lolt*- 
küle  bei  Terbul tnismäßi^  geringer  Konzentration,  alao  mit  mäGiger  osmotiieher  Arbeit  er- 
inöglicbt.  Stand  kein  Überschutl  an  "Wasser  zur  Verfiiguag^  so  war  die  osmotische  Nieren- 
arbeit eine  bedeutendet  solange  die  Hunde  nierengef  und  waren.  Bei  Phoi^phor-  und  Sublimat- 
nephritis  war  dagegen  die  osmotische  Arbeit  der  Nieren  sehr  gering  und  konnte  die  Zu- 
sammensetzung des  Hames  durch  die  Infusion  kaum  beeinfluJßt  werden.  Der  HajTigefrierpunki 
veränderte  sich  in  diesen  Fällen  beinahe  parallel  mit  dem  Blutgefrierpunkt.  So  war  bd 
einem  8nblimathunde 

Ulli     9  Ühr  36  Min.  0,798«  0,048« 

n    10     ^     05     „  0.796  <*  0,796'» 

r,    n     „     m     „  0,840«  0,840« 

Zu  demselben  Resultate  gelangten  Bottas^zi  und  Onorato')  bei  mit  Natriumfluoriir 
vergifteten  Hunden,  bei  welchen  eine  Veränderung  der  Gefäßwände  fehlte.  Trotzdem  fanden 
fiie  eine  Oligime.  Bei  Kantharidinnephritia  mit  fast  unveränderten  Hamkanälcbenepitb eilen 
war  wiedermu  die  osmotisehe  Nicrenarbeit  fast  normal  Daraus  scheint  zu  folgen,  daß  die 
Konzentration  de«  Haraes  den  verschiedenen  Theorien  der  Hamaussonderung  entsprechend 
in  den  Kanälchen  stattfindet. 


*)  Ärck  l  exp.  Patb,   u.  PharmaL,   Bd,   39,   S.    303,    1892.     —     «)   Arch,  f.  Anat.  ti. 
Phydol*,  physiol.  Abt.  1902.  S.  200,  —  <)  Arch.  Fiiiol.,  Vol.   I,  fasc.  3.  lÖOi. 
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Seit  dem  Erscheinen  der  D  res  ersehen  Arbeit  sind  viele  Jahre  verflossen.  Trotzdem 
kann  leider  noch  immer  nicht  behauptet  werden,  daß  die  soeben  ausgeführten  aullerordentlich 
einfachen  Tatsachen  im  allgemeinen  richtig  erfaßt  worden  sind.  Es  konnte  sogar  einem 
Meister  der  klinischen  üntersuchungsmeihodik  wie  Sahli  ^)  passieren,  daß  er  folgende  Zeilen 
niederschrieb:  „Ja  man  käme,  wenn  man,  wie  es  vielfach  geschieht  (?),  in  der  Schafiung 
eines  osmotischen  Druckes  im  Harne,  welcher  denjenigen  des  Blutes  übertriift,  die  einzige 
Leistung  (!)  der  Nieren  sehen  will,  sogar  zu  dem  nicht  bloß  paradoxen,  sondern  imsinnigen 
Kesultate,  daß  eine  Niere,  welche  einen  solchen  verdünnten  Harn  liefert,  gar  keine  Arbeit 
oder  sogar  negative  Arbeit  leistet  (letzteres,  wenn  A  —  d  negativ  ist)."  Vor  allem  kann 
ja  aus  A  und  d  selbstverständlich  nur  jener  Teil  der  Nierenarbeit  berechnet  werden, 
welcher  eine  Differenz  zwischen  der  Gefrierpunkterniedrigung  des  Blutes  und  derjenigen  des 
Harnes  zustande  bringt  *),  und  nicht  diejenigen  Teile,  welche  z.  B.  zur  Sekretion  eines  sauren 
Harnes  aus  dem  Blute,  zur  Bereitung  einer  konzentrierten  Hamstofflösung  aus  einer  ver- 
dünnten usw.  usw.  dienen.  Daß  Sahli  die  gegenteilige  Annahme  als  eine  „vielfach"  gemachte 
bezeichnet,  muß  ein  Mißverständnis  sein.  Daß  jemand  zum  „unsinnigen  Resultate"  gelange, 
daß  die  Nierenarbeit  negativ  sei,  wenn  der  osmotische  Druck  des  Harnes  geringer  ist,  als 
der  des  Blutes,  ist  so  lange  nicht  zu  befürchten,  bis  die  Tatsache  zu  Recht  besteht,  daß  [die 
Erzeugung  einer  Luftverdünnung  eine  ebenso  positive  Arbeit  erfordert,  als  die  einer  Luft- 
verdichtung. 

Neuerdings  hat  v.  Rhorer*)  den  Versuch  gemacht,  den  vielen  Mißverständnissen  ein 
Ende  zu  machen,  zu  welchen  die  Berechnung  der  osmotischen  Nierenarbeit  Veranlassung 
gegeben  hat.  Hier  kann  ich  auf  den  Gegenstand  nicht  weiter  eingehen  und  verweise  auf 
die  Ausführungen  von  Rhorer.     (Vgl.  auch  E.  Freys  Habilitationsschrift)*). 

b.  Das   Verhalten   der  molekularen   Diurese  bei  Nierenkrankheiten. 

Der  Gefrierpunkt  einer  Lösung  J  ist  mit  deren  molekularen  Konzentration 

proportional.  — —  gibt  die  Anzahl  der  im  Liter  gelösten  Mole  an.   Ist  das  Harn- 
1,85 

JV 

Yolum  fiir  24  Stunden  V,  so  können  wir  nach  der  Foimel   .— —  die  Anzahl  von 

1,85 

Molen  berechnen,  welche  täglich  in  gelöster  Foim  durch  die  Nieren  aus- 
geschieden worden  sind.  Die  so  berechnete  ,.molekulare  Diurese"  ist  bei 
gesunden  Menschen  grofien  Schwankungen  untej-worfen.  Sie  kann  zwischen 
0,8 — 1,7  Molen  pro  die  wechseln.  Diese  Veränderlichkeit  der  molekularen 
Diurese  ist  ein  Postulat  der  Konstanz  des  [milieu  inteiieur  bei  der  großen 
Veränderlichkeit  der  Menge  und  der  Zusammensetzung  der  Nahrung  und  den 
mit  diesen  zusammenhängenden  Veränderungen  des  Stolfwechsels. 

Bei  der  Besprechung  der  molekularen  Diurese  sind  wir  von  der  Annahme  ausgegangen, 
daß  der  Harn  dieselbe  Anzahl  von  gelösten  Molekülen  enthält,  welche  in  den  einzelnen  von 
den  Nieren  sezemierten  Portionen  ursprünglich  enthalten  waren.  Eine  weitere  Voraussetzung 
ist,  daß  die  molekulare  Konzentration  des  Harnes  |im  Gefrierapparate  keine  Veränderung 
erfährt.  Genau  genommen  sind  beide  Voraussetzungen,  wie  Koeppe')  dargetan  hat,  falsch. 
Während  der  Kühlung  fallen  aus  dem  Harne  Harnsäure  und  hamsaure  Salze  aus  (Ham- 
burger)«). Gleichzeitig  verändert  sich  mit  der  Temperatur  der  Dissoziationsgrad  der 
Elektrolyte.  Dann  ist  die  Zusammensetzung  der  verschiedenen  Hamportionen  verschieden. 
"Werden  sie  zusammengegossen,  so  können  chemische  Prozesse  stattfinden,  welche  zu  Ver- 
änderungen der  Zahl  der  gelösten  Moleküle  führen.  Daraus  folgt,  daß  der  osmotische  Druck 
des  entleerten  Harnes  nicht  derselbe  zu  sein  braucht,  welcher^durch  die  Nieren  hergestellt 
wurde.  Um  die  Bedeutung  dieser  Tatsachen  kennen  zu  lernen,  ließ  ich  durch  Herrn  Elfer 
sehr  verschiedene  Harne  vermischen  und  untersuchen,  wie  weit  die  Gefrierjmnkte  der  Ham- 


*)  Lehrb.  d.  klin.  Untersuchungsmethoden,  4.  Aufl.  1905.  S.  180.  —  *)  A.  v.  Koränyi, 
Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  33.  H.  1.  S.  6  u.  Berl.  klin.  Wochenschr.  1901,  S.  1207.  — 
•)  Pflügers  Arch.,  Bd.  109,  S.  375.  1906.  —  *)  Der  Mechanismus  der  Salz-  u.  Wasserdiurese. 
Jena  1906.  —  *)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1901,  S.  736.  —  «)  Zentralbl.  f.  inn.  Med.  1900,  März. 
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miacbungen  von  dem  aus  den  Gefrierpunkten  und  Meug-en  der  ein/.elnen  venniecbten 
Portioneii  berechneten  Gefrierpunkte  abweichen.  Die  größten  Differenzen  erreichten  nie  0,1  O^t 
wahrend  der  Audall  schwerer  löslicher  Sake  einen  etwa  0,08 '>  erreiehenden  Fehler  bedingten 
kann.     Diese  Fehler  küttinien  nber  bei  der  Krjo^kopic   des  Harnes  gar  nicht  in  Betracht. 

Wie  verhält  sich  uun  die  molekulare  Dhirese  bei  Xierenkrank- 

heiten  im  Stadium  der  KouipenHationssturiing? 

Xachujeiner  Erfahrun*?  nimmt  nie  im  Verhältnisse  zur  Schwere 
der  Xiereiierkrankuu^  al).  Die^^e  Tatsache  wurde  seit  ujeiuer  ei-sten  Pulili- 
katiun  durch  Lindemunn*),  Claude  und  Balthazard'),  Strauß^)  usw.  he- 
stätigt.  Doch  ist  die  uudekulare  01j»?urie  tur  inkompensierte  Nierenerkrankiingeu 
etiensoweni^  aiisolut  hezeiehnend.  wie  der  j^eiinge  G  efrieri>tnikt  de.s  Hiirnes 
an  sieh*  Die  Uren/en  der  uu^lekularen  Dhirese  hegen  ja  schon  bei  dem  Ge- 
sunden recht  weit  auseinander,  und  ihre  untere  Grenze  kann  weit  unter  CK8  Mol 
prn  die  s:ehen,  wenn  die  Ernährnug  heschninkt  wini  Als  tlir  inkumpen- 
sierte  Kierenerkrankung  absolut  charakteristisch  kann  die  moleku- 
lare Oligurie  nur  dann  gelten,  wenn  sie  unter  Umständen  festgestellt 
werden  kann,  unter  welchen  sie  hei  GeBUuden  nicht  besteht^  also  bei 
ansreicheuder  Ernahruug. 

Ist  eine  Niere  laankj  w^ährend  die  andere  gesund  istj  so  kommt  keine 
Inkoutpensation  zur  Ausbilduug.  Die  gesamte  molekulare  Diurese  bleibt  zwischen 
den  nunualen  G renken.  In  sulchen  Fallen  können  wir  aber  den  pathtdügischen 
Harn  von  dem  gesunden  durch  den  l'reterkatheter  trennen.  Aus  den  nach 
dieser  Methode  erlangten  Eifalirungen  von  Casper  und  Richter*),  Kövesi 
imd  lUyes*)  usw.  und  besonders  aus  denjenigen  von  AI  harr  an")  tolgt,  daß 
die  ki'anke  Niere  zur  selben  Zeit  fast  immer  weniger  gelöste  Mole  ausscheidet, 
als  die  gesunde.  Seltene  Ausnahmen  von  dieser  Regel  kommen  von  Vielleicht 
sind  sie  zum  Teil  darauf  zurückzufiihreu,  daß  ts  nicht  iiumer  gelingt,  sämtüchen 
HüJii  heider  Nieren  restlos  durch  den  Ureterkatheter  zu  erbalten. 

Da  die  Zahl  der  durch  die  Nieren  sezemiei'teu  geltisten  Moleküle  auch 
bei  unterernUhrteu  Gesunden  gering  sein  kann,  ist  der  Sab;  richtiger,  daß  die 
pathnlogische  Nierentätigkeit  sich  von  der  physiologischen  durch  die 
Unfähigkeit  zur  Ausscheidung  einer  großen  Zahl  von  gelösten  Mole- 
küle u  unterscheidet,  als  die  geringe  Zahl  der  entleerten  Molekide  seihst  als 
bezeichnend  hinzustellen.  Dieser  Hatz  involvier  die  wichtige  Tatsache,  daß  die 
Erhöbung  des  Stoffwechsels  hei  inkompensierten  Nierenkrankheiteu 
die  Größe  der  molekularen  Diurese  ungenügend  beeinflußt.  Da  die 
molekulare  Diurese  hei  Gesunden  jeder  Schwankung  des  Stoffweidisela  folgt, 
ist  ihre  Unalihiingigkeit  vom  St^^ffwechsel  bei  schweren  Schädigungen  der  Nieren- 
iiinkttoii  eine  für  diese  sehr  charakteristische  Erscheinung. 


I 
I 


c.   Die   pathologische  gegenseitige   Abhängigkeit    der   Ausscheidung 
des  Wassers   und   der  gelösten    Harubestandteile  hei    Nierenkrank- 
heiten. 

AVir  haben  die  Bedeutung  der  l^nahhängigkeit  der  Wasserausscheidung 
von  der  Ausscheidung  gelöster  Harni>estandteile  für  die  Konstanz   des  milieu 


»)  Deutsch,  Areh.  f.  klin.  Hed,,  ISd.  65,  S.  1.  19O0.  —  *)  I^  Crj^oucopie  des  Urinoa. 
Paris  1900«  —  *)  Die  ehron.  Niere «eatxUndung(*n  nsw.  Berlin  1903  u,  Moderne  Ärgte- 
bibliothek,  H.  4—6,  1905,  —  *)  Funktionelle  Nierendiaj^pijoatiL  nerlin-Wien  1904,  ~  *)  Berl 
klin,  Woehensohr.  1902^  8.321,  —  *)  Exploration  des  fhtJctitniB  rriiales,  Paris  1905. 


Physikalisch-chemische  Methoden  und  Gesichtspunkte  in  ihrer  Anwendung  usw.     141 

interieiu*  bereits  erörtert.  Die  Hyposthenurie  setzt  die  Veränderlichkeit  der 
Harnkonzentration  herab.  Daraus  folgt,  daß  mit  dem  Eintritt  der  Hyi)osthe- 
nurie  die  erwähnte  Unabhängigkeit  aufliört,  und  bei  gegebenem  Harnvolum  nur 
eine  nach  oben  und  unten  eng  begrenzte  Zahl  von  gelösten  Molekülen  und 
umgekehrt,  bei  gegebener  Zahl  der  gelösten  Moleküle  nur  eine  nach  oben  und 
unten  gleich  begrenzte  AVassermenge  entleert  werden  kann. 

Bei  dem  gesunden  annähernd  gleichmäßig  ernährten  Menschen  schwankt 
das  Harnvolum  von  Tag  zu  Tag  viel  mehr  als  die  molekulare  Diurese.  Dem 
entsprechend  sind  die  Schwankungen  der  molekularen  Konzentration  des  Haraes 
verhältnismäßig  bedeutend.  Bei  der  Hyposthenurie  ist  letztere  beinahe  konstant. 
Daher   schwanken    bei   dieser  Harnvolum  und  molekulare  Diurese  gleichsinnig. 

Bei  der  Besprechung  der  Eigenschatten  des  Stauungsharnes  haben  wir 
die  Versuche  von  Kövesi  und  Roth-Schultz  erwiihnt,  in  welchen  sie  die 
Hamflut  l)ei  dem  Gesunden  nach  der  Einfiihrung'  von  großen  Wassenuengen 
beobachteten.  Wird  dersell)e  Versuch  l)ei  Nierenkranken  wiederholt,  so  bleibt 
die  Hamflut  aus. 

Kövesi  und  Uly  es  ergänzten  diese  Erfahrung  durch  Untersuchungen 
mittelst  des  Hamleiterkatheters  an  Patienten  mit  einseitigen  Nierenkrankheiten. 
Sie  fanden,  daß  die  Harnflut  nach  reichlichen  Trinken  an  der  gesunden  Seite 
erfolgt,  an  der  kranken  dagegen  ausbleil)t,  trotzdem  beide  Nieren  dassell)e  Blut 
erhalten.  Da  an  der  kranken  Seite  auch  Hj-posthenurie  besteht,  folgt  aus  diesen 
Versuchen,  daß  die  vermehrte  Zufuhr  von  Wasst^r  zu  schwerkranken  Nieren 
die  Exkretion  der  gelösten  Stoffe,  die  molekulare  Diurese,  ebensowenig  verändert 
wie  das  Hamvolum.  Das  Gegenstück  zu  diesen  l Untersuchungen  lieferte 
Albarran.  Er  beobachtete  gleichzeitig  die  Schwankungen  der  molekularen 
Diurese  beider  Nieren  nach  einer  Mahlzeit  und  fand,  daß  die  molekulare 
Diurese  der  gesunden  Niere  nach  einer  Mahlzeit  schnell  in  die  Höhe  geht, 
während  diejenige  der  kranken  unverändert  bleil)t,  trotzdem  l)eide  ihr  Sekret 
aus  demselben  Blute  l)ereiten. 

Die  Kryoskopie  des  Harnes  hat  also  zur  Entdeckimg  folgender  charak- 
teristischer Merkmale  der  pathologischen  Nierentätigkeit  geführt: 

1.  Die  molekulare  Diurese  wird  nach  oben  begrenzt. 

2.  Die  molekulare  Diurese  wird  vom  Stoffwechsel  unabhängig. 
Dagegen  verändert  sich  diese  auch  bei  gleichbleibender  Diät,  je  nach 
den  Veränderungen  des  Harnvolums  und  je  nac'hdem  die  Funktions- 
störung an  Schwere  zu-  oder  abnimmt. 

3.  Die  molekulare  Konzentration  des  Harnes  verliert  an  Ver- 
änderlichkeit und  nähert  sich  derjenigen  des  Blutes.  Gleichzeitig 
wird  sie  von  der  Art  der  Ernährung  unabhängig.  'Da  der  gewöhnlichen 
Zusammensetzung  der  Nahniug  ein  Harn  entspricht,  dessen  osmotischer  Dinick 
um  viele  ^Atmosphären  den  des  Blutes  übertrift't,  kommt  die  Hyposthenurie 
meistens  in  der  ungewöhnlich  geringen  Gefrierpunktsemiedrigung  des  Hanies 
zum  Ausdnick.  Daß  aber  das  AVesentliche  der  H}T)osthenurie  nicht  in  dieser 
Eigenschaft,  sondern  in  der  geringen  Veränderlichkeit  des  Hamgefrier- 
punktes  zu  suchen  ist,  geht  daraus  henor,  daß  nach  reichlichem  Trinken  der 
hvposthenurische  Harn  konzentrierter  ist,  als  der  gesunde. 

4.  Bei  einseitigen  Nierenkrankheiten,  in  welchen  die  vikariierende  Tätig- 
keit der  gesunden  Niere  jede  Verändenmg  des  Organismus  verhindert,  welche 
als  Allgemeinwirkung    der   gestörten   Nierenfunktion   gedeutet   werden    könnte, 
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sind  auf  dpr  ki^anken  Seite  die  molekulare  OHgurie,  die  Unabliaiigit^keit  der 
molekiiUu*eii  Diiirese  von  dem  Stoffwechsel,  die  UnahhäTigigkeit  des  Hamvülums 
TOB  den  VerUnderungen  der  Wasserzufiihr,  die  Hyposthenurie  und  die  geringen 
Schwankiiiigen  dei^  Harn<jefrierpunktes  gegenüber  den  großen  der  gesunden  Niere 
genau  so  nacliweisb^ir^  wie  bei  Erkrankimgen  heider  Nieren ,  denen  sich  Ver- 
änderungen des  ganzen  Oi^anismus  anschließen.  Aus  'dem  Verhalten  dea 
Harnes  bei  einseitigen  Nierenkratikheiten  folgtj  daß  dieses  nicht 
durch  extrarenale  Vorgänge  geregelt  wird^  sondern  tlem  patholo- 
gischen Zustande  der  Niere  selbst  entspricht. 

Foli^ende  Beispiele  koDiieti  ab  kfttuistdsehe  Blaatrationeo  der  Treue  unsere  Skkze  der 
patbologiBchen  Nior^Dtätigkeit  diene». 

1,  Bei  kompensiertyn  NierenleideE  beatebt  keine  molekulare  Oligurie, 
Die  Tiiolekulare  Diureae  wechselt  mit  den  Schwunkungea  des  Stoffwechsela. 
Sie  ist  von  den  Schwankungen  des  Harnvolums  unftbhiiigig.  Der  Gefrier^ 
punkt  de»  Harnes  wechselt  je  nach  de«  Bedürfnissen  den  Organismus. 

Fall  von  K  ü  V  e  si  und  R  6 1  h  -  S  0  li  u  1 1 Ä  V);  Nophritis  inter.^ Ütialis.  Genüge  Störungen  der 
Kompensation,  welche  an  der  geritigen  Zunahme  der  molekularen  Kon^sentration  des  Blutei 
lu  erkennen  lind:  i5^0,59  bis  0,<V2^  Diät:  ^Lilcb,  Supp«*,  WeiUbrot,  Fleisch,  Eier,  Butt^r^ 
zusammeü  1758  Kalorien.  29ß  Kalorien  pro  Kilogramm  täghcb.  Die  Nahrung  enthält  74  g 
Eiweiß,  12,19  g  EiweißBlit-ksloff,  0,3  g  Extraktivatickatoff,  9—10  g  Kochsalz,  Flüssigkeiti- 
Eufuhr  191)0  ccm,  »usgenojamen  flie   zweite  Periode,  wo  dieselbe  auf  3700  ccm  erhöbt  wird. 


H 

ainmenge 

1 

Molekular- 

Körpergewicht 

diurese 

WftSBefÄufubr 
1900  ccm 

1600 

1050 
1580 

1,04<' 
1,59« 
1,07« 

0,89  Molen 
0,90      „ 
0.91      ^ 

60,5  ?Eg 

60.7  „ 

60.8  „ 

3440 

0,49» 

0,91  Molen 

60,8  kg 

3340 

0,54« 

0,97      „ 

60,5    „ 

Waaserzufiihr 

3420 

0,620 

0,96      „ 

60,5    „ 

3700  ccm 

3120 

0,58« 

0.96      „ 

60,7    . 

l 

3300 

0,50« 

0,89      „ 

60,4    „ 

■ 

1550 

1,03^' 

0,83  Molen 

60,4  kg 

Waeserzufubr 

14B5 

1,06  *> 

Oßb      . 

60,1     . 

1900  cem 

1530 

1,06'' 

0,88      . 

^~      I* 

1420 

1,15« 

0,88      „ 

60,3    „ 

In  der  vierten  Periode  wurde 

Diaphorese  bewirkt.     Die  Menge  des  Schweißes  wurde 

aus  dem  Gewichtsrerluste  berechnet. 

Der  Schweiß  wurde  aufgefangen  und 

anah^siert. 

Wasser-         Schweiß 

BißTeren^ 

Hamm  enge 

zf       Molekular 

-     Molen 

-    Molenausgabe 

zufuhr 

diurese 

gebalt  d 
Schweiß 

?8  durch  Nieren 
ES     {und  Haut 

1900  ücm        30O 

ccm 

1000 

1080 

1,39          0.81 

0,08 

0,89 

1900     „           350 

n 

950 

880 

1,69          0,80 

0,11 

0,91 

1900     „           000 

n 

13Q0 

970 

1,84          0,96 

0,09 

1,05 

1900     „            - 

n 

1900 

1740 

0,98           0,92 

— 

0,92     m 

1900     „            - 

n 

1900 

1620 

ü,94           0,82 

— 

0.82     1 

Am  Schlüsse  der  Beobacbtutig  betrug  das  Körpergewicht  59,7  kg.  Die  Wafiaeraufuhr 
schwankte  (mit  Berücksichtigaug  dm  SebweiÜes  nU  Verlust)  avsiscbeu  950  und  3700  cem^ 
Das  Körpergn^  wicht  bheb  trotz  dieser  8t^hwankqngeü  annähernd  konstant-  Die$  wurde 
dadurch  ermöglicht,  daH  die  Menge  des  Harn  wassere  sich  au  die  Bedürlnisse  des  Wasser- 
gleichgi':wit'liteä  anpaüte.  Da  die  Ernöhrung  sonst  beinahe  konstant  war^  blieb  die  molekulare 
Diureae  trotz  den  Schwankungen  de»  Haruvolum^  ebenfalls  beinahe  koostant,  was  nur  in 
Verbind  ang  mit  entsprechenden  Schwankungen  des  osmotischen  Drueke«  des  Harnes  möglieli 
war.  i  schwankte  zwischen  1,84  und  0,49**^  Ak  durch  den  Schweiß  gelöste  Moleküle  dem 
Körper  entzogen  wurden,  sank  die  molekulare  Diureiie  ebenfalls. 


I 
I 


')  Palh-  u.  Ther,  d.  NiereninsuffizienT!.  Leipzig  1904,     S.  235. 
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2.  Bei  inkompensierter  Nephritis  ist  die  molekulare  Diurese  von  dem 
Harnvolum  abhängig.  Das  Harnvolum  und  der  Harngefrierpunkt  werden 
durch  die  Wasserzufuhr  nicht  beeinflußt. 

Fall  von  Kövesi  und  Roth-Schultz*):  Nephritis  parenchymatosa  chronica —  hoch- 
gradige Wassersucht.  Diät  vde  oben.  Täglich  1873  Kalorien,  28,4  pro  Kilo,  70  g  Eiweiß, 
11 — 12  g  Kochsalz,  2200  und  in  der  mittleren  Periode  4000  ccm  Wasser  täglich. 


0,780 
0,710 
0,78  «> 
0,76« 
0,750 
0,720 
0,710 
0,710 
0,730 
0,720 

8.  Bei  inkompensierter  Nephritis  ist  die  molekulare  Konzentration  des 
Harnes  nahezu  konstant  und  wird  durch  Wasserentziehung  nach  Schwitzen 
nicht  erhöht.  Die  Harnmenge  ist  von  der  des  Schweißes  unabhängig.  Die 
molekulare  Diurese  bleibt  bei  konstanter  Ernährung  durch  die  Ausfuhr  ge- 
löster Moleküle  im  Schweiße  unbeeinflußt. 

Fall  von  Kövesi-Röth-Schultz*):  Nephritis  parenchymatosa  acuta.  Starke  Haut- 
odeme.  Nahrung:  Milch,  Suppe,  Weißbrot,  Fleisch,  Reis.  1536  Kalorien,  28,4  pro  Kilo, 
59,62  g  Eiweiß,  im  Mittel  9,5  g  Kochsalz  (0,5  g  mehr  oder  weniger),  Flüssigkeitszufuhr  2000  ccm. 


Wasserzufuhr 

Hammenge 

1570  ccm 

2200  ccm 

1450     „ 
1460     „ 

1400     „ 

1400  ccm 

4000  ccm 

1640     „ 

1500     „ 

1400  ccm 

2200  ccm 

1480     „ 

^       1410     „ 

Molekulare 

Körpergewicht 

Diurese 

0,62  Molen 

80    kg 

0,66      „ 

81,8  „ 

0,57      „ 

81,7  „ 

0,57      „ 

82,7  „ 

0,56  Molen 

83,7  kg 

0,64      „ 

86,7  „ 

0,67      „ 

87,5  „ 

0,63  Molen 

87,5  kg 

0,58     „ 

88,4  „ 

0,55      „ 

88,9  „ 

Hamm  enge 

A 

Molekulare 
Diurese 

1140 
1140 
860 
950 
1210 
1640 

1,05 
1,10 
1,09 
0,96 
0,94 
0,99 

0,64 
0,67 
0,50 
0,49 
0,61 
0,77 

Durchschmtt  1140 

— 

0,62 

1260 

1000 

830 

1100 

1,06 
1,12 
1,13 
0,99 

0,72 
0,60 
0,50 
0,58 

Durchschnitt  1042 

— 

0,60 

950 
1260 

1,08 
1,11 

0,55 
0,78 

Durchschnitt  1105 

— 

0,62 

Schweiß 


Gelöste  Molen 
im  Schweiß 


Summe  des  Molen- 
gehaltes in  Harn 
und  Schweiß 


150 
550 
610 
150 

365 


0,84 
0,31 
0,18 
0,04 

0,14 


0,76 
0,91 
0,68 
0,62 

0,74 


d.  Die  Konzentration  einzelner  gelöster  Harnbestandteile  bei  ?<ieren- 

krankheiten. 

Die  Kiyoskopie  des  Harnes  bietet  für  das  Studium  der  pathologischen 
Nierentätigkeit  den  Vorteil,  daß  sie  die  großen  Züge  der  Verändenmg  der 
Nierenfunktion  viel  einfacher  und  deutlicher  zu  erkennen  gibt,  als  die  chemische 
Analyse.  Nachdem  aber  einmal  die  großen  Züge  klar  vor  uns  liegen,  können 
sie    auch    in    dem  A'erhalten    der  einzelnen  hanifahigen  Stoife  gesucht  und  er- 


»)  1.  c.  S.  245.  —  2)  1.  c.  S.  240. 
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kannt  werden.  Da  die  Beiücksichtigiiiig  der  chemischen  Verändeiiingen  des 
pathologischen  Harnes  und  des  Stoffwechsels  eigentlich  außerhalb  des  Rahmens 
dieses  AVerkes  liegen,  muß  ich  mich  kurz  fassen.  Bezüglich  weiterer  Einzel- 
heiten und  Belege  verweise  ich  auf  die  Arbeiten  von  Strauß,  Kövesi  und 
Roth-Schultz  usw.  und  auch  auf  den  betreffenden  Abschnitt  des  Handbuches 
der  Pathologie  des  Stoffwechsels  von  v.  Noorden. 

Nach  meiner  Erfahrung  erweist  sich  ^  >,,  im  Harne  bei  inkompensieilen 

Nierenkrankheiten  als  von  der  Ai-t  der  Ernährung  ziemlich  unabhängig.  Der 
Quotient  ist  in  verschiedenen  Fällen  sehi'  verschieden,  meistens  aber,  l)esondei'8 
wenn  man  die  gewöhnlich  kochsalzanne  Diät  Nierenkranker  beriicksichtigt,  auf- 
fallend klein.    Ebenso  auffallend  ist  das  Mißverhältnis  zwischen  der  Zusammen- 

Setzung  des  Blutes  und  des  Harnes.  Im  Blutserum  Nierenkranker  ist  —  ge- 
wöhnlich >  1.  Einem  solchen  Blute  würde  ein  Hani  entsprechen,  in  welchem 
^  p,  >>2  wäre  (s.  S.  176).     Bei  Nierenkrankheiten    ist  jedoch  ^v^pT  meistens 

(nicht  immer)  <C  2.     Bei  einseitigen  Nierenkrankheiten  ist  ^y^-pi  im   Harn  der 

kranken  Niere    fast   immer  kleiner  als  ^^r^^  der  gesimden,  trotzdem  beide  ihr 

NaCl  ° 

Sekret  aus  demselben  Blute  bereiten.    In  einem  und  demsell)en  Falle  verändert 

sich  ^T  ^,   oft   je   nach  der  Zu-  und  Abnahme   der  Ödeme.     Im   ersten  Falle 
NaCl 

nimmt  y.  p.  meistens  zu,  im  zweiten  dagegen  ab.    Doch  ist  der  Zusammenhang 

zwischen  den  Verändenmgen  von  Wy«  und  der  Wassersucht  viel  weniger  aus- 
gesprochen, als  bei  Herzkrankheiten. 

j 

In  denjenigen  Fällen,  in  welchen  ^.—^.   ungewöhnlich  klein  ist,   und   das 

NaCl       ^ 

sind    die    häufigsten,   \vird  [verhältnismäßig   mehr  Kochsalz    ausgescliieden.   als 

Achloride.    In  den  übrigen  Fällen  ist  die  Ausscheidung  beider  Gruppen  gleich 

beeinträchtigt,  oder  übei*wiegt  die  Pemieabilität  der  Nieren  für  Achloride. 

Die  umfangreichsten  Untersuchungen,  welche  das  Verhalten  der  einzelnen 

Hambestandteile   bei   Nierenkrankheiten   aus  unseren   Gesichtspunkten  deutlich 

machen,  beziehen  sich    besonders   auf  das  Kochsalz.     (Eine  Zusammenstellung 

der  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen  lial)en  v.  Noorden  in  seinem  Handbuche 

der  Pathologie  des  Stoffwechsels,  1906,  Bd.  I,  S.  1000—1008  und  Georgopulos, 

Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  60,  1906,  S.  468—471  gegeben.)    Die  Ausscheidung 

des  Kochsalzes  kann  bei  Nierenkrankheiten  unabhängig  von  einer  Verändening 

der  Zufuln-   zu-   oder   abnehmen,  je    nachdem  Ödeme  versch^vinden   oder  sich 

entwickeln.      Außerdem    kommen    scheinbar    unmotivieile   Verändenmgen    vor, 

welche    wahrscheinlich    von    einer  Veränderung   in    der   Ausbreitung   oder   der 

Intensität  des  renalen  Prozesses  ihre  Erklänmg  finden  und  besondei-s  dann  zu 

beobachten  sind,  wenn  das  Hanivolum  bei  annähernd  gleichl)leibender  Konzen- 

ti-ation  zu-  oder  abnimmt.   Abgesehen  von  diesen  Verändenmgen  können  kranke 

Nieren  in  bezug  auf  die  Kochsalzausscheidung  sich  wie  gesunde  verhalten  oder 
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von  dem  normalen  Verhalten  staik  abweichen,  indem  Kochsalz  retinieii  wird. 
Diese  Abweichung  besteht  nach  den  übereinstimmenden  Versuchsergebnissen 
von  Strauß^),  Marischler^,  Nagelschmidt'),  Steyrer*),  Claude  und 
Maute*),  Achard  u.  Loeper*),  Kövesi  u.  Roth-Schultz^,  v.  Kozicz- 
kowsky^  usw.  darin,  daß  bei  schweren  parenchymatösen  Erkiankungen 
eine  6 — 10  g  erreichende  Salzzulage  meistens  weder  die  Konzentration  des 
Salzes  im  Harne,  noch  dessen  Gesamtmenge  erhöht,  und  daß,  wie  den  an  sich 
selbst  gemachten  Beobachtungen  Finsens  entsprechend,  besonders  v.  Kozicz- 
kowsky  mit  Recht  betont,  die  Konzentration  des  Harnes  an  verschiedenen 
Salzen  eine  außerordentlich  geringe  Veränderlichkeit  erkennen  läßt.  Freilich 
kommen  aber  auch  Ausnahmen  vor.  So  berichtet  Mohr^  über  einen  Fall, 
wo  bei  Kochsalzi-etention  gerade  eine  gesteigerte  Kochsalzzufuhr  den  Wider- 
stand der  Kochsalzausscheidung  beseitigte  und  zu  einer  „d^chloiiiration"  führte. 

Vielleicht  hängen  die  in  einzelnen  Fällen  nachweisbaren  Verschiedenheiten 
mit  der  verschiedenen  Lokalisation  der  Erkrankung  zusammen.  Zwar  ist  das 
nur  eine  Verm\itung.  Doch  kann  unabhängig  von  dieser  Vermutung  aus  diesen 
und  den  weiter  unten  angeführten  Untersuchungen  auf  die  wichtige  Tatsache 
gefolgert  werden,  daß  diejenigen  Regeln,  welche  für  die  molekulare 
Diurese  und  für  die  molekulare  Konzentration  des  Harnes  ermittelt 
worden  sind,  auch  für  die  einzelnen  gelösten  Stoffe  des  Harnes 
gelten.  Die  Konzentration  des  Harnes  an  Kochsalz  und  wie  andere 
Stoffwechseluntersuchungen  beweisen,  auch  an  Stickstoff,  Phosphor- 
säure usw.  sind,  solange  keine  Veränderungen  im  Zustande  der 
Nieren  und  im  Wasserhaushalte  des  Patienten  auftreten,  bei  schweren 
Erkrankungen  der  Nieren  fast  so  wenig  veränderlich,  wie  die  mole- 
kulare Konzentration  selbst.  Sie  werden  mehr  oder  weniger  unabhängig 
von  den  Bedürfiiissen  des  Organismus  und  werden  durch  den  Zustand  der 
Nieren  bestimmt.  Im  allgemeinen  ist  die  Konzentration  des  Harnes  bei  in- 
kompensierten Nierenki-ankheiten  an  allen  hamfähigen  Stoffen  auffallend  gering 
so  wie  die  molekulare  Konzentration  gering  ist;  dabei  kann  sie  aber  durch 
reichliche  Wasserzufuhr  nicht  weiter  herabgesetzt  werden,  wie  dies  bei  gesunden 
Nieren  geUngt.  Darin  verhält  sich  also  die  Konzentration  einzelner  Stoffe  wieder 
genau  so,  wie  die  molekidare  Konzentration  im  ganzen. 

Bei  einseitigen  Nierenerkrankungen  wurden  diese  Verhältnisse  durch 
Albarran  gründlich  studiei-t  und  haben  sich  genau  gleich  denjenigen  bei  in- 
kompensiei-ten  diffusen  Nierenkrankheiten  erwiesen  ^^). 


1)  Therapie  d.  Gegenwart,  Okt.  1902.  —  «)  Arch.  f.  Verdaimngskr.  1901,  Bd.  7, 
S.  332.  —  «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  1901,  Bd.  42,  S.  274.  —  *)  Hofmeisters  Beiträge  1902, 
S.  337.  —    »)  Sog.  med.  des  Hopitaux  1902.    —    «)  Soc.  de  Biol.  23  Mars    1901.    —  ')  1.  c. 

—  *)  Zeitschr.  f.  kUn.  Med.,    Bd.  51.  H.  3—4.  1903.     —    »)  Ebenda,  Bd.   51.  1903,    S.  331. 

—  ^^)  Albarran  bezeichnet  (1.  c.  S.  63)  als  „procede  cryoscopique  de  Koränyi"  die  Be- 
stimmung von  ^v^M  i"^  Harne  als  Indikator  der  Schwankungen  der  Zirkulationsgeschwindigkeit 

der  Nieren«  Ich  bin  w^eit  davon  entfernt  zu  beanspruchen,  daß  die  Kryoskopie  in  ihrer 
Anwendung  auf  die  Probleme  der  Nierenpathologie  als  „procede  de  Kordnyi"  bezeichnet 
werde,  aber  es  geschieht  mit  Unrecht,  wenn  diese   Bezeichnung  gebraucht,   aber  auf  die 

Anwendung  des  Quotienten  ^^       beschränkt  wird.    Ich  habe  ja  außer  meinen  Befunden  über 

:^— pT  bei  Herzkrankheiten   als    erster   be\viesen,    daß    der  Gefrierpunkt    des  Blutes  bei  der 

Niereninsuffizienz  zunimmt,    daß    diese  Zunahme    eventuell  in  der  Diagnostik  zu  einer  Ver- 
Kor4nyi-Richter.    Handbuch  IL  10 
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Die  charakteristischen  Züge  der  Hamsekretion  bei  einseitigen  Nieren- 
ki'ankheiten  sind  selir  klar  aus  den  graphischen  Darstellungen  Albarrans  zu 
erkennen,  in  welchen  die  Verändeningen  des  Harnes  beider  Nieren  einander 
gegenübergestellt  sind.  Einige  seiner  KuiTcn  sollen  eine  ausführliche  Ausein- 
andersetzung seiner  Resultate  ersetzen. 
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Fig.  13. 

Das  Hamvolum  (V )  und  der  Harngefrierpunkt  (A — )  wurden  7  Stunden  lang 

beobachtet.    Bei  *  hat  Patient  getrunken,  bei  **  eine  Mahlzeit  zu  sich  genommen.    Links  Harn 
der  gesunden  Niere,  rechts  Harn  der  kranken,  hydropyonephrotischen  Niere  (nach  Albarran^). 


Diese  Beispiele  beweisen,  daß  die  Durchlässigkeit  kranker  Xieren  für 
verschiedene  hanifähige  Stoffe  je  nach  den  Eigenschaften  des  Einzelfalles  Ter- 
schieden  herabgesetzt  ist,  daß  diese  Abnahme  in  der  Zahl  sämtlicher  gelöster 
Moleküle  besonders  leicht  zu  erkennen  ist,  daß  in  verschiedenen  Fällen  das 
Maximum  derjenigen  Mengen,  die  die  Nieren  noch  zu  entleeren  imstande  sind, 
bald  für  den  einen,  bald  liu*  den  andern  hanifähigen  Stoff  stärker  herabgesetzt 
ist,  daß  die  molekidare  Konzentration  des  Harnes  sich  an  die  des  Blutes  nähert 
und  daß  die  Harnmenge,  die  molekulare  Konzentration  und  die  chemische  Zu- 
sammensetzung des  Harnes  ihre  gesetzmäßige  Abhängigkeit  von  den  Bedürf- 
nissen d€»s  Organismus  verlieren.  Diese  Tatsachen  l)ilden  die  sichere  Gnindlage 
ziu*  Erforschung  der  Niereninsuftizienz,  der  Summe  derjenigen  Veränderungen 
des  Organismus,  welche  aus  der  DisharuKmie  zwischen  dem  Stoffwechsel  und 
der  Entfernung:  seiner  Produkte  liervoigehen. 


Wendung  kommen  könnte,  daß  die  molekulare  Konzentration  des  patliologischen  Harnes  ab- 
nimmt und  an  VerUnderliclikeit  verliert,  und  os  gibt  noch  einige  Tatsachen,  welche  von 
vielen  und  auch  von  Albarran  verwertet  werden  und  zum  ersten  Male  in  meinen  Arbeiten 
veröffenthcht  worden  sind.  Wird  nur  ein  Teil  meiner  Ergebnisse  mit  meinem  Namen  in 
Verbindung  gebracht,  so  hat  es  den  Anschein,  als  hätten  meine  Nachfolger  alles  übrige  ge- 
macht, was  den  Tatsachen  widersj>richt.  —  ^)  1.  c.  S.  380. 
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Fig.  14. 
Die    Schwankungen   der   Hamstoffkonzentration  (Ur )  werden  durch  die  Nieren- 
krankheit ähnlich   herabgesetzt,    wie  die  des  Gefrierpunktes  (A — ).      Links   gesunde    Niere, 
rechts  Hydropyonephrose  (nach  Albarran*). 
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Fig.  15. 
links:    Schwankungen   des    Gefrierpunktes.       Rechts:    Schwankungen    der   Kochsalz- 
konzentration.    —  Werte  für  die  gesunde, Werte  für  die  kranke  Niere.     Die  Unter- 
schiede zwischen  dem  Verhalten  von  A   und  NaCl  auf  beiden  Seiten  sind  dieselben   (nach 
Albarran*). 


Es  wurde  besonders  in  Zusammenhang  mit  der  Kochsalzfrage,  mit  welcher 
wir  uns  noch  zu  befassen  haben  werden,  lebhaft  diskutiert,  ob  die  Retention 
lind    die  Ausscheidung    des  Wassers   und   des  Kochsalzes   in  ursächlicher  Be- 


»)  1.  c,  S.  381.    —  «)  1.  c,  S.  386 
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Ziehung  zueinander  stehen  und  ob  die  Retention  des  Kochsalzes  die  des  Wassers 
bedingt  und  unigekehi-t.  Ebenso  eingehend  wurde  die  Frage  erörteii:,  ob  die 
Sekretion  des  Wassers  die  des  Kochsalzes  bei  Nierenkrankheiten  beeinflußt 
oder  erstere  sich  nach  der  letzteren  richtet.  Die  Erfahrungen  haben  zu  ganz 
verschiedenen  Residtaten  gefühi-t^).  Nach  dem,  was  wir  über  die  Gesetze  der 
pathologischen  Nierentätigkeit  erfahren  haben,  war  das  vorauszusehen.  Nehmen 
wir  zunächst  die  Frage  der  Beziehung  zwischen  Salz-  und  AVassersekretion. 
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Fig.  16. 

Harnstoff  in  Zentigrammen,  —  J V,    der  molekularen  Diurese  proportionaL 

Links  gesunde,    rechts  kranke  Niere  (Uropyonephrose).     Die   molekulare  Diurese   und   die 
Hamstoffausscheidung  werden  durch  die  Krankheit  ähnlich  beeinflul^t  (nach  Albarran*). 

Es  kommen  Fälle  vor,  in  welchen  sich  die  wassersezeniierende  Tätigkeit 
der  Nieren  ziemlich  den  Bedürfnissen  des  Wassergleichgewichtes  anpaßt,  ob- 
zwar  die  Nieren  erkrankt  sind.  Solchen  Fällen  begegnen  wii*  besonders  unter 
den  Schrumpfnieren.  Sind  die  Nieren  auch  dazu  fähig,  die  Konzentration  des 
Harnes  zwischen  weiten  Grenzen  zu  variieren,  so  scheinen  die  Sekretion  von 
Wasser  und  die  von  Kochsalz  unabhängig  voneinander  zu  verlaufen.  Ist  der 
Zustand  der  Nieren  weniger  günstig,  so  erfolgt,  wenn  wir  uns  nur  auf  die 
Wasser-  und  Kochsalzausscheidung  beschränken,  eine  dreifache  Veränderung: 
1.  die  Variabihtät  der  Kochsalzkonzentration  nimmt  ab;  2.  die  Permeabilität 
der  Nieren  filr  Wasser  nimmt  ab  und  3.  die  Permeabilität  für  Kochsalz  nimmt 
ab.  In  verschiedenen  Fällen  können  diese  diei  Störungen  der  Funktion  verschie- 
den hochgradig  ausfallen. 

Nehmen  wir  den  Fall,  daß  die  Penneabilität  für  Wasser  so  weit  ab- 
genommen hat,  daß  nicht  mehr  als  1,5  Liter  Harn  entleert  werden  kann,  und 
daß  die  Permeabilität  liir  Kochsalz  und  die  Variabilität  des  Harns  verhältnis- 


\)  Die  Ijiteratur  dieses  Gegenstandes  hat  Georgopulos  1.  c,  sehr  ausführlich  zusammen* 
gestellt.  —  «)  1.  c,  S.  395. 
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mäßig  wohl  erhalten  sind.  Dann  kann  die  KochsaJzausscheidung  den  Bedürf- 
nissen des  Kochsalzgleichgewichtes  folgen,  solange  keine  Wassenetention  zu- 
stande kommt,  und  Kochsalz-  und  Wasserausfuhr  gehen  ziemlich  unabhängig 
voneinander  ihre  Wege.  Wenn  aber  die  Wasserzufuhr  so  weit  steigt,  daß  bei 
der  maximalen  Diurese  von  1,5  Liter  noch  Wasser  retiniert  wird,  so  setzt  diese 
Retention  die  Kochsalzkonzentration  im  Organismus  herab;  und  da  die  Koch- 
salzdiurese  sich  nach  dieser  richtet,  kommt  es  zu  einer  Kochsalzretention.  In 
diesem  Falle  wird  es  also  den  Anschein  haben,  als  ob  bei  unabhängiger  Aus- 
scheidung die  Retention  des  Kochsalzes  sich  derjenigen  des  AVassers  an- 
passen würde. 

In  anderen  Fällen  bleibt  die  Permeabilität  für  Wasser  so  weit  erhalten, 
daß  die  Nieren  einer  AVasserretention  vorbeugen.  Dabei  kann  die  Peraieabilität 
des  Kochsalzes  ebenfalls  eine  ziemlich  normale  sein,  während  die  Variabilität 
der  Salzkonzentration  des  Harnes  mehr  oder  weniger  gelitten  hat.  In  solchen 
Fällen  wird  sich  die  Salzausfuhr  den  Schwankungen  des  Hamvolums  anpa^ssen. 
Bei  noch  bis  zu  einem  gewissen  Grade  erhaltener  Variabilität  wdrd  bei  gleich- 
bleibender Salzzufuhr  das  Salz  im  Harne  etwas  weniger  zunehmen,  als  das 
Wasser,  w^enn  die  Diurese  steigt  und  etwas  weniger  abnehmen,  als  das  Hani- 
volum,  wenn  die  Diurese  sinkt.  Im  großen  und  ganzen  wird  aber  die  Koch- 
salzausfuhr  den  Schwankungen  der  Wasserausfuhr  folgen,  und  wenn  sich  die 
Kochsalzzufuhr  diesen  Schwankungen  nicht  anpaßt,  wird  sich  die  Bilanz  des 
Kochsalzes  verschieden  verhalten,  je  nachdem  mehr  oder  weniger  Wasser  aus- 
geschieden und  Salz  zugeführt  wird. 

AVenn  dagegen  die  Abnahme  der  Variabilität  der  Konzentration  die  vor- 
herrschende Veränderung  ist,  so  wird  die  AVasserausfuhr  das  Maxinmm  der  Salz- 
ausfuhr bestimmen,  wenn  das  Maximum  des  Wassers  entweder  zufolge  der  Ab- 
nahme der  Wasseipermeabilität,  oder  eventuell  zufolge  einer  Wasseramiut  des 
Organismus  verhältnismäßig  tiefer  gesunken  ist,  als  das  Maximum  der  Salzaus- 
scheidung. Sinkt  dagegen  die  maximale  Kochsalzmenge,  w^elche  die  noch  er- 
haltenen Kochsalz  ausscheidenden  Elemente  herausbefördern  könnten,  wenn  die 
entsprechende  Wassermenge  zur  Verfügung  stehen  würde,  verhältnismäßig  tiefer, 
so  wird  die  AVasserausfuhr  den  Schwankungen  der  Salzausfuhr  folgen. 

Fälle,  welche  all  diesen  MögHchkeiten  entsprechen,  finden  sich  bereits  in 
der  Literatur  in  größerer  Zahl  und  veranlaßten  die  Beobachter  bald  deren  eine, 
bald  deren  andere  zu  verallgemeinern.  Mit  diesen  drei  MögHchkeiten  ist  aber 
die  Reihe  der  denkbaren  und  wahrscheinlich  auch  vorkommenden  A^ariationen 
noch  immer  nicht  erschöpft  Einmal  wird  sich  zeigen,  daß  Wasserretention 
Salzretention  herbeifiihrf,  das  anderemal,  daß  Salzretention  füi'  die  Wasser- 
retention maßgebend  sei.  In  einer  anderen  Kategorie  von  Fällen  verlaufen 
beide  scheinbar  unabhängig  voneinander.  Bei  der  Sekretion  sind  dieselben  drei 
Möglichkeiten  vorhanden  und  diese  Möglichkeiten  können  sich  im  selben  Falle 
für  ;die  Retention  und  füi*  die  Sekretion  je  nach  der  verschiedenen  Salz-  und 
Wasserzufulir  verachieden  kombinieren. 

Dasselbe,  was  w^r  für  die  Salzretention  und  -seki-etion  ausführten,  wieder- 
holt sich  für  die  anderen  gelösten  Stoft'e  des  Harnes.  Dazu  kommt,  daß  die 
gesamte  molekulare  Konzentration  des  Harnes  bei  pathologischer  Aimäherung 
an  eine  konstante  Harnzusammensetzung  weniger  veränderlich  ist,  als  die 
Elektrolvtenkonzentration  und  daß  diese  konstanter  ist,  als  die  Kochsalzkonzen- 
tration.    Daraus  folgt,  daß  die  Kochsalzausfuhr  ceteris  paribus  auch  durch  die 
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Ausfuhr  chloifreicr  Moleküle  beeinflußt  werden  kann  usw.,  so  daß  eine  ganz 
unabsehbare  Reihe  von  Faktoren  mit  im  Spiele  sein  kann,  sobald  wir  auf  zu 
weit  gehende  Detailfragen  eingehen.  Bei  der  großen  Kompliziertheit  der  Er- 
scheinungen müssen  wir  uns  an  die  besonders  hervortretenden,  verhältnismäßig 
leicht  nachweisbaren  Haupteigenschaften  der  pathologischen  Nierentätigkeit 
halten.  Wenn  auch  diese  nicht  den  Gegenstand  erschöpfen,  so  genügen  sie 
doch  als  Wegweiser  bei  dem  Studium  der  Folgen  der  Niereninsuffizienz. 

Bevor  w^ir  aber  dieses  wichtige  Gebiet  betreten,  auf  welchem  die  physi- 
kalisch-chemischen üntersuchungsmethoden  die  bedeutendsten  Dienste  der  patho- 
logischen Physiologie  leisteten,  muß  die  Frage  erörtert  werden,  ob  die  neuen 
Untersuchungsmethoden  etwas  zur  Vervollkommnung  imserer  anatomischen  Dia- 
gnostik der  Nierenkrankheiten  l)eigetragen  haben. 

Anfangs  glaubte  Lindemann ^)  diese  Frage  bejahen  zu  können,  da  er  im 
allgemeinen  bei  interstitieller  Nephritis  größeren  Gefrierpunktsemiedrigungen  des 
Harnes  begegnete  als  bei  parenchymatöser  Nephritis.  Mit  Kövesi  und  Roth- 
Schultz  habe  ich  diese  Behauptung  dahin  modifiziert,  daß  der  Gefrierpunkt 
des  Harnes  bei  der  interstitiellen  Nephritis  gewöhnlich  weniger  von  seiner  Ver- 
änderlichkeit verUert,  als  bei  der  parench}Tnatösen, 

Kövesi  und  Roth-Schultz  haben  das  Maximum  der  Gefrierpunktemiedrigung  von 
vier  stündlich  aufgefangenen  Harnportionen  bei  Gesunden  und  Kranken  ermittelt  und  mit 
dem  Minimum  verglichen,  welches  nach  dem  Trinken  von  1,8  1  Salvatorwasser  zur  Beobachtung 
gelangte.     Die  Differenz  bezeichneten  sie  als  „Akkomodationsbreite"  der  Nieren. 

Ihre  Ergebnisse  waren: 

A  maximum  A  minimum  Differenz 

a)  gesunde  Nieren. 
1,690  0,24«  1,45« 

2,18«  0,10«  2,03« 

2,11«  0,09«  2,02« 

2,36«  0,26«  2,10« 

b)  Nephritis  interstitialis. 

2,00«  0,12«  1,88« 

1,76«  0,14«  1,62« 

1,08«  0,29«  0,79« 

1,19«  0,38«  0,81« 

0,63«  0,29«  0,34« 

c)  Nephritis  pareuchymatosa  chronica. 

1,11«  0,47«  0,64« 

0,89«  0.53«  0,36« 

1,04«  0,39«  0,65« 

0,68«  0,36«  0,32« 

d)  Nephritis  pareuchymatosa  subacuta. 

0,75«  0,53«  0,22« 

1,27«  0,83«  0,44« 

Da  die  Akkommodationsbreite  bei  Xe])hritis  parenchymatosa  meistens  ge- 
linger  ist,  als  bei  Nephritis  interstitialis,  und  da  unter  gewöhnlichen  Umständen 
der  Stoffwechsel  die  konzentrierende  Tätigkeit  der  Kieren  in  Anspruch  nimmt, 
trifft  also  die  Behauptung  von  Lindemann  in  vielen  Fällen  zu.  Ist  aber  die 
"Wasserzufuhr  im  Verhältnis  zur  möglichen  molekularen  Diurese  groß',  so  ist 
gerade  das  entgegengesetzte  Verhalten  zu  beobachten. 


»)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  65,  S.  1. 
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Ob  diese  Differenz  in  der  Nierentätigkeit  bei  den  Hauptformen  der 
chronischen  diffusen  Nierenkrankheiten  auf  die  anatomischen  Verschiedenheiten 
zurückzuführen  ist,  kann  vorläufig  nicht  mit  Sicherheit  bejaht  oder  verneint 
werden.  Doch  neige  ich  zur  Ansicht,  daß  nicht  so  sehr  die  verschiedene  anato- 
mische Gnmdlage,  als  vielmehr  die  gewöhnlich  nicht  gleich  schwere  Beeinträch- 
tigung der  Nierenfunktion'den  Untei*schied  in  der  osmotischen  Akkommodations- 
breite bedingt.  Ich  glaube  für  die  Richtigkeit  dieser  Ansicht  die  Untersuchungen 
von  Kövesi  und  Illyes  und  andern,  besonders  aber  von  AI  bar  ran  bei  chirur- 
gischen Nierenkrankheiten  anführen  zu  können.  Diese  beweisen,  daß  Hydro- 
nephrose,  Tuberkulose,  Karzinom  usw.  der  Niere  ebenso  Hyi)Osthenmie, 
molekulare  Oligurie,  Unabhängigkeit  der  Harnzusammensetzung  von  alimentären 
Einflüssen  und  eng  begrenzte  Veränderlichkeit  der  Konzentration  der  einzelnen 
Hambestand teile  herbeiführen,  wie  jede  beliebige  diffuse  Nierenerkrankung. 
Freilich  können  dabei  die  Störung  dem  Grade  nach,  sowie  das  Mischungsverhältnis 
der  einzelnen  Hambestandteile  in  verschiedenen  Fällen  sehr  verschieden   sein. 

Die  pathologische  Nierentätigkeit  weicht  von  der  normalen,  soweit 
nur  die  spezifische  sekretorische  Funktion  berücksichtigt  >vird,  nach  unsem  Aus- 
führungen in  folgenden  Punkten  ab: 

1.  Die  molekulare  Konzentration  des  Harnes  ist  gleichmäßiger. 

2.  Die  Konzentration  der  einzelnen  verschiedenen  Harnbestand- 
teile schwankt  ebenfalls  zwischen  engern  Grenzen. 

3.  Der  Einfluß  des  Stoffwechsels  auf  die  Nierentätigkeit  ist  ge- 
ringer und  kommt,  wenn  derselbe  überhaupt  nachweisbar  ist,  ver- 
spätet zum  Vorschein. 

4.  Das  Maximum  und  das  Minimum  der  möglichen  molekularen 
Konzentration  des  Harns  rücken  derjenigen  des  Blutes  näher. 

6.  Die  Permeabilität  der  Nieren  für  gelöste  Moleküle  nimmt  ab. 

6.  Die  Permeabilität  der  Nieren  für  Wasser  nimmt  ab. 

7.  Die  physiologische  gegenseitige  Unabhängigkeit  der  AVasser- 
diurese  und  der  Ausscheidung  gelöster  Stoffe  geht  je  nach  dem 
Grade  der  unter  4.  erwähnten  Störung  mehr  oder  weniger  vollständig 
verloren. 

Freilich  führt  eine  ununterbrochene  Reihe  von  Übergangsformen  aus  dem 
Gebiete  der  i)hysiologischen  Nierentätigkeit  in  dasjenige  der  pathologischen 
über,  deren  Vorhandensein  im  Interesse  der  Nachprüfung  sorgfältig  zu  berück- 
sichtigen ist.  Auch  ist  zu  bemerken,  daß  in  leichtern  Fällen  die  Stöiiingen  in 
den  Ergebnissen  gewöhnlicher  Stoffwechselversuche  nicht  zum  Ausdruck  kommen 
müssen,  da  die  Möglidikeit  vorliegt,  daß  die  gewählte  Art  der  Emähnmg  der 
noch  erhaltenen  Fälligkeit  der  Nieren  ihre  Funktion  an  die  Bedürfnisse  anzu- 
passen mehr  oder  weniger  entspricht.  In  solchen  Fällen  kann  es  vorkommen, 
daß  die  Funktionsstörung  erst  durch  die  Beobachtung  der  Ausscheidungen 
während  einer  Erhöhung  der  Zufuhr  kenntlich  wird. 

Es  kommen  auch  Fälle  vor,  in  welchen  die  verschiedenen  Merkmale  der 
pathologischen  Nierenfunktion  nicht  im  gleichen  Maße  vorhanden  sind.  Gute 
Beispiele  solcher  Art  hat  unter  andern  KünzeP)  aus  dem  med.  klin.  Institute 
der  Münchener  Universität  mitgeteilt. 


*)  Über  die  Ausscheidung  des  Chlors  u.  des  Stitrkstoffs  bei  Nephritis.  Diss.  München  1904. 
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Bei  einer  akuten  Nephritis  r'S.  11)  mit  gedunsenem  Oesicht  und  Odem  der  Brosthaut 
wurde,  als  die  Patientin  sich  schon  auf  dem  Wege  der  Besserung  befand  (S.  26),  der  Harn 
zwölf  Stunden  lang  nach  der  Zufuhr  von  600  g  Milch  mit  1 1 .26  Kochsalz  (ca.  40  ccm  davon 
wurden  erbrochen)  untersucht  Innerhalb  dieser  zwölf  Stunden  wurden  550  ccm  Harn  mit 
12,025  Kochsalz  entleert.  Es  wurde  also  weder  Salz,  noch  Wasser  retiniert.  Auch  war  die 
Konzentration  des  Harnes  bedeutend.  Dennoch  war  die  Hamsekretion  nicht  normal,  wie 
aus  den  Zahlenangaben  von  Künzel  zu  erkennen  ist. 

2  Std.  nach  der  Probemahlzeit    war   die  Hamm.     98  ccm,  das  ausgesch.  XaCl  2.1 1 1  g  ^  2,15% 
4     -       .        .  -  -        .         -         150    „      -  ^  -      3,281  ,, « 2,19»  o 

6     ^       .,        -  ,.  „        »         -         130    -      ,  -  r     2^875  .,=2,21% 

8.,,..  „  .,.66..-  r      1,457^  =  2,21% 

10     .       -        .  ,  .        .        .  61     .      .  .  ,.      1,334  „«2,18% 

12     ^       .        .  -  ...  45    -      .  -  .      0.967  :.  =  2.150  0 

Diese  Zahlen  beweisen.  daL  während  z^ei  Stunden  einmal  3.281.  das  andere  Mal 
0,967  g  Kochsalz  ausgeschieden  wurden,  aber  die  Kochsalzkonzentration  war  trotz  dieser  be- 
deutenden Veränderung  der  Kocbsalzausscheidung  immer  dieselbe.  Die  grüßte  Konzentration 
war  2,21  «o»  die  geringste  2,15®  ©  '^«l  ^^  Schwankungsbreite  0,06*  V- 

Bei  Nierengesunden  Terläuft  derselbe  Versuch  ganz  anders.     So  bekam   eine  nieren- 
gesunde Versuchsperson  von  Künzel  ebenfalls  500  ccm  Milch  mit  12.028  g  Kochsalz  (S.  6). 
Nach    2  Stunden     war     die  Hammenge    90  ccm,  XaCl  1,^4  g  —  1,87% 
.,       4         -  .         - 

.       6         -  -         - 

.       8         .  .         - 

,.     10  .,         „ 

..     12         .,  „         .,  ,. 

Würde  man  die  Veränderungen  der  Harnausscheidung  in  beiilen  Fallen  graphisch 
darstellen,  so  würden  diese  bei  dem  Nephritiker  flachere  Kurven  ergeben.  Aufierdem  fallt 
besonders  auf,  daL'  die  Veränderungen  der  Kochsalzkonzentration  bei  der  gesunden  Versuchs- 
}>erBon  viel  bedeutender  sind,  als  bei  dem  Nierenkranken.  Bei  jener  war  ihr  Maximum  2,17 
und  ihr  Minimum  1,87%.  die  Verändemng  erreichte  also  0,30®  o-  Daraus  folgt  daß  Künzels 
Nephritiker  trotz  dem  Fehlen  der  Ketention,  trotz  der  großen  Konzentration  des  Harnes  eine 
pathologische  Nierensekretion  erkennen  ließ,  da  die  Veränderlichkeit  der  Hamkonzentration 
pathologisch  herabgesetzt  war.  Bei  solchen  Patienten  kann  das  Gleichgewicht  trotz  der 
ziemlich  erhaltenen  Permeabilität  der  Nieren  nur  unter  gevnsfen  Bedingungen  bestehen. 
Würde  z.  B.  die  Wasserzufuhr  so  weit  erhöht  werden,  daß  die  derselben  entsprechende  Wasser- 
ausfuhr mit  den  vorrätigen  hamfahigen  Molekülen  einen  sehr  verdünnten  Harn  ergeben 
'würde,  so  müßte  die  herabgesetzte  dilnierende  Kraft  der  Nieren  zu  einer  Wasserretcntion 
fuhren.  Würde  dagegen  die  Zufuhr  der  gelösten  Moleküle  so  groß  sein,  daß  diese  mit  dem 
vorrätigen  Wasser  eine  liVsung  sehr  hoher  Konzentration  bilden  würden,  so  müßte  es  bei  der 
geschädigten  konzentrierenden  Kraft  der  Nieren  zu  einer  Retention  gelöster  ^loleküle,  oder  zu 
einer  Verannung  des  Organismus  an  Wasser  kommen. 

II.  Die  Fol^n  der  NiereninsuffizienE. 

Sobald  die  Eikraiikung  der  Xiereii  zu  einem  ^lissverhältnis  zwischen 
der  Harnhereitung  und  den  Bedürfnissen  des  Organismus  fiihren|  entsteht 
Xiereninsuffizienz.  die  \or  allem  zu  wesi»ntlichen  Verändei ungen  der  Blut- 
l)esi-hafl*enheit  fiilirt. 

Bei  der  Bespiechung  dieser  Verändeiungen  werden  wir  von  einer  Toll- 
ständigkeit  abgehen,  und  uns  so.  wie  bei  der  Austiünimg  der  Verändeiungen 
de>  Blutes  hei  Zirkulationsstöiungen.  auf  diejenigen  pathologischen  Eigenschaften 
des  Blutes  heNchranken.  welche  mit  unserer  speziellen  Aufgabe  enger  zusammen- 
hänüen. 

Ich  haW  von  Anfang  an  unter  ..Niereninsuffizienz"  denjenigen  Zustand  des 
Onranism US  verstanden,  weither  herbeigeführt  wird,  wenn  die  gesanite^Nierenfunktion  hinter 
den  Bedürfnissen  des  Organismus  zurückbleibt.  Seit  dieser  Zeit  wunle  die  Benennung  ofk 
zur  Bezeichnung    einer  Störung  dir  Nierontätigkeit   überhaupt   auirewendet.      So  ist   in  der 
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Literatur  oft  von  der  Insuffizienz  einer  oder  der  andern  Niere  die  Rede.  Am  Eingänge 
dieses  Abschnittes  scheint  es  mir  notwendig  zu  sein,  zu  betonen,  daß  diese  Verschiebung  des 
Sinnes  der  Bezeichnung  ganz  überflüssig  und  irreführend  ist.  Eine  weitgehende  Stönmg  der 
Nierenfunktion  ist  ohne  NiereninsuOizienz  denkbar,  wenn  sich  der  Stoffwechsel  der  veränderten 
Hambereitung  anpaßt.  Dagegen  kann  eine  leichtere  Störung  mit  Niereninsuffizienz  einher- 
gehen, wenn  die  Bedürfnisse  des  Organismus  sehr  groß  sind.  Eine  einseitige  Nierenerkrankung 
führt  nie  zu  Niereninsuffizienz,  auch  dann  nicht,  wenn  sie  eine  Niere  vollständig  zugrunde 
richtet,  solange  die  andere  gesund  ist. 

a.  Der  Gefrierpunkt  dos  Blutes  l)ei  Niereninsuffizienz. 

Nachdem  ich  beide  Nieren  von  Kaninchen  ausgeschnitten  hatte,  deren 
Blutgefrierpunkt,  d,  vor  der  Operation  0,56 — 0,60®  betrug,  en-eichte  dei-selbe 
innerhalb  5 — 24  Stunden  0,65 — 0,7  5^^)  Aus  dieser  oft  bestätigten  Tatsache 
folgt,  daß  die  molekulare  Konzentration  des  Blutes  nach  Ausschal- 
tung der  Nierentätigkeit  steigt. 

Die  Zunahme  der  molekularen  Konzentration  des  Blutplasmas  könnte  vor 
allem  einem  Wasserverlust  desselben  zugeschrieben  werden.  Diese  Möglichkeit 
wurde  unter  andern  von  Loeper^  ausgeschlossen,  nachdem  er  fand,  daß  die 
entniei-ten  Tiere  weniger  von  ihrem  Gewichte  verlieren,  als  unter  genau  den- 
selben Bedingungen  lebende  gesunde,  deren  Blutgefrierpunkt  dabei  unverändert 
bleibt,  daß  femer  der  Ti'ocken-  und  Eiweißgehalt  ihres  Senims,  sowie  die  rela- 
tive Blutzellenzahl  abnehmen,  daß  also  das  Blut  entnierter  Tiere  Wasser  reti- 
niert  und  nicht  eingedickt  wird. 

Da  das  Blutplasma  nach  dei*  Sistiening  der  Hambereitung  wasserreicher 
wird,  an  Volum  gewinnt,  bedeutet  die  Zunahme  seiner  molekularen  Konzen- 
tration eine  absolute  Vermehrung  der  Zahl  seiner  gelösten  Moleküle. 

Welcher  Art  diese  Moleküle  |sind  -und  woher  sie  stammen,  geht  aus 
folgenden  Untersuchungen  hervor. 

Ich  habe  gefunden,  daß  der  Chlorgehalt  des  Serums  nierenloser  Tiere 
nicht  deutlich  zunimmt.   Zu  demselben  Resultate  gelangten  Richter  und  Roth*) 

und  Strauß*).  Kövesi  und  Sur<4nyi^)  haben  den   Quotienten^   p, im   Blut- 

senmi  Nierenkranker  und  Nierengesunder  untersucht  und  gefunden,  daß  der- 
selbe bei  Gesunden  höchstens  1,0  en-eicht,  bei  Niereninsuffizienz  dagegen 
meistens  größer  als  1,0  ist.  Folglich  sind  die  vermehrten  Moleküle  des 
Blutplasmas  Achloride.  Eine  Ausnahme  von  dieser  Regel  kommt  nur  vor, 
wenn  bei  der  Niereninsuffizienz  eine  hochgradige  Salzzufuhr  stattfindet.  Dann 
kann,  ^vie  die  Versuche  von  Heineke  und  Meyerstein®)  beweisen,  der  Chlor- 
gehalt des  Serums  allerdings  zunehmen. 

Nach  dieser  Feststellung  habe  ich  durch  das  Blut  Saueistoft'  geleitet,  und 
im  Gegensatz  zu  meinen  Erfahrungen  an  Herzkranken  gefunden,  daß  die  j)atho- 
logische  Zunahme  der  molekiüaren  Konzentration  bei  Niereninsuffizienz  einem 
SauerstoflFstrome  nicht  weicht.  Dadurch  wurde  die  schon  a  priori  unwahrschein- 
liche Annahme  einer  durch  Kohlensäurewirkung  bedingten  Vermehnmg  der 
molekularen  Konzentration  widerlegt. 


»)  Zeitschr.  f.  klin.  Med  ,  Bd.  33.    —    *)  Mec.  n'g.  de  la  comp,   du  sang.  Paris  1900. 

—  «)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1899,  S.  667.   —  *-)  1.  c.    —     ß)  On^osi  Hetilap  28.  apr.  1901. 

—  •)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  90.  S.  118.  1907. 
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Nach  Vinla^)  lieträi^  die  Leitfähigkeit  des  nomialen  Blutsirums  106,18  Ins 
119  in  rpc.  Ohm  bei  25",  nach  Oconi®)  100,6—108,9.  Bei  Knmkt^n,  aber 
Nierengesunden,  waren  dit^  (Irenzwerte  Viohis  84,9  und  122,4,  bei  Nierenkranken 
8450  und  113,6.  Die  Grea^werte  van  Bickel  und  Fränkel*)  sind  bei  Nieren- 
und  Herzgesunden  lOlJ— 124,6  bei  l8^  die  vv>n  F,  Engelmann*)  101—105, 
und  bei  Nierenkranken  96^H)4,  Zu  ähnlichen  Resultaten  gelangte  auch 
Schönboin.'^)  Ful^lich  ist  die  Leitfähigkeit  des  Blutserums  bei  der 
Niereninsuffizienz  nicht  merklich  erhöht,  würaus  folgt,  dall  die- 
jenigen Körper^  welche  die  molekulare  Konzentration  des  Serums 
bei  Niereninsuffizieiii5  erhöhen,  nicht  Elektrr>iyte,  also  aus  dem  Stoff- 
wechsel hervt^rgehende  or<^anische  Körper  sind, 

Ist  diese  Behauptung  hereehtigt,  so  muß  die  Zunahme  von  f)  nach  der 
Nephrektomie  unter  anrlerm  von  dem  Gange  den  Stottwechsek  abhängen.  Um 
dieise  AldiÜngigkeit  festzustellen*  machte  ich*)  folgende  Yei^uche, 

*  Ich  ernährte  drei  Kaninchen  mit  Hafer,  zwei  mit  Pa.stillen  aus  Stärke 
und  Zucker,  zwei  mit  Somatose,  zwei  Kaninchen  bekamen  nichts  lu  essen, 
wui'den  aber  mit  subkutanen  Ohnjektionen  erniihil^  und  acht  Kaninchen  bekamen 
ül>erhaupt  keine  Nahi'ung,  zei-setzten  also  ihr  eigenes  Fleisch.  Diese  Vorberei- 
tungen /um  A^erv^uche  wurden  zwei  Tage  lang  fortgesetzt.  Dann  wurden  alle 
Versuchstiere  nephrektoniieit  und  nach  5 — 6  Stunden  verbluteL  f^  betrug; 
Itei  den  mit  Hafer  ernährten  Kaninchen     0,60—0^62° 

,,       „       „    Kohlehydraten         „  ^ 

„       „       ,,    Somatose  j,  „ 

,,      ,.  hungernden  Tieren 

11         r  ??      ^*  *^  ** 

Die  Veränilerung  war  alst>  die  geiingste  liei  den  gew (ihn lieh  emrdiit^n 
Tieren,  sie  war  größer  hei  den  mit  Kohlehydraten  (wahrscheinlich  in  ungenügen- 
der Menge)  ernälixten.  Die  mcdekulare  Konzentration  des  Blutes  f^teigerte  sich 
noch  weiter  nach  Ernühning  mit  Somatose  und  nach  dem  Hungern  und  erreichte 
ihi'  Maximum  nach  Fetternahrung- 

Die  GefHerptiDktaemiedriguii^,  also  der  osmotische  Druck  des  Bhitos  nimmt  bei 
Kiereninauffizieiiz  zu,  weil  das  Blut  von  dem  UbertluiJ  an  b.\\b  dem  Eiweißstoffwechsel  iier>"or- 
gehenden  Molekülen  nicht,  oder  mir  unvollkommen  beireit  wird.  Die  2itnfthme  der  GeJrier^ 
ponktsenuedriguiig  muß  also  um  so  größer  sein,  je  mehr  Eiweiß  zersetzt  wird,  und  je  geringer 
die  DurehläsBigkeit  der  Nieren  ist.  Daß  aber  dipse  zwei  Faktoren  nicht  xur  Erklärung  der 
Ergebnisse  der  angoführten  Versuche  ausreic^hen,  gebt  klar  hervor,  wenu  man  berlicksichtigt, 
daß  die  üefrierpunkt^emiecirigung  bei  Fettemührung  großer  als  im  Hunger  und  bei  Er- 
nnhrung  ndt  Somato&e  ist.  Ani  diesen  Tatsachen  iblgt,  daß  das  Resultat  der  Blutunterauchung 
außer  roa  der  Menge  de»  zersetzten  Eiweißes  sehr  hochgradig  von  der  Art  der  EiweiÜ* 
zersetKaug  abhängig  ist.  Die  günstigen  Resultate  bei  Kohlenhydratfiitterung,  yerglieheu  mit 
den  ungünitigen  bei  Eiweiß-,  [Eettfüttening  imd  Hunger,  beweisen,  daü  die  GeMerpunkts- 
amiedrigung  des  Blutes  bei  NiercninsufBzienz  in  erster  Linie  davoi}  alih»ng%  wieviel  Kohlen- 
bjdrate  dem  Organismuö  zur  Verfugung  steben- 

Bei  Mangel  an  KoMenbydraten  nimnit  die  GefneJT>«nktBermedrigung  des  Blutes  be- 
deutend zu.  Wenn  wir  uns  daran  erinnero,  daß  geringe  Mengen  von  Azeton  die  Gefrier- 
punktsemiedrigung  des  Blutes  bedeutend  vergrößern  können  (Koväcs)  und  daß  der  Mangel 
an  Kohlenhydraten  die  Bildung  des  Azetons  befordert,  so  liegt  der  Gedanke  nahe,   daß  die 


0,65^0,66** 
0,67—0,68* 
0,65— 0,75  "^ 
0,76— 0J9" 


^)  Zitiert  bei  Hamburger  1,  i\  Bd,  I,  S.  474.  ^^ —  *)  Scritti  medici  in  onore  di  C.  Bozzolo, 
1904,  p.  715^  — *)  Zentmlbh  f.  Stoffwechsel  u.Vertlanungskr,  1902.  Bi  ckeL  Deutsche  tned.Wock 
1901,  Nr.  36  u.  1902,  Nr.  88  u.  Zeitscbr,  f,  klin.  Med.  1902.  47,  —  *)  Mitt  aus  d,  Grenzgeb, 
der  Med.  u,  Ohir.  1903,  S.  39Ö.  —  *)  Gefrierpunkt-  und  Leitfäbigkeitöbestimmungeii,  Wiet- 
baden  1904.  —  «)  Berl  klin,  Wochenscbr.  1890,  Nr,  ö. 
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starke  Zunahme  der  Gefrierpunktsemiedrigung  des  Blutes  bei  Niereninsuffizienz  und  Kohlen- 
hydrathunger  durch  Azetonämie  bedingt  ist.  Eine  chemische  Prüfung  des  Azetongehaltes  im 
Blute  solcher  Tiere  wurde  aber  bis  jetzt  nicht  vorgenommen. 

Es  scheint,  daß  die  Vermehi-uiig  der  im  Blute  gelösten  Moleküle  außer 
von  der  Ernährung,  auch  von  der  Innervation  der  Muskeln  abhängt. 
In  den  folgenden  Versuchen^)  wurden  die  zur  selben  römischen  Zahl  gehören- 
den Kaninchen  gleichzeitig  in  denselben  Käfig  gebracht,  einige  Tage  lang  ganz 
gleich  ernährt,  und  gleichzeitig  nephrektomiert,  um  untereinander  vergleichl)ar 
zu  sein.  Nach  der  Nephrektomie  wurden  denselben  verschiedene  Mengen  einer 
Kurarelösung  injiziert,  deren  tödliche  Dosis  für  mittelgroße  Kaninchen  etwa 
3  cm'  betrug.     Diese  Versuche  fühlten  zu  folgenden  Ergebnissen: 


Verauch 
Nr. 

Tier 
Nr. 

Kurare- 
lösung 

Zeit  der  Blutunter- 
Buuhmig  in  Stunden 
nach  der  Nephrekt. 

Gefrierpunkt  des 

Blutes  nach  Sauer- 

stoffdurchleitung 

Lebensdauer  in 

Stunden  nach  der 

Nephrektomie 

I 

1 
2 

0 
0,33 

24 
24 

0,70» 
0,70" 

60 
104 

U 

3 

4 

0 
0,33 

54 
54 

0,74« 

0,68;» 

90 
91 

III 

5 
6 

7 

0 

0,50 

0,75 

48 
48 
48 

0,69» 
0,68» 
0,65» 

49 

84 

104 

IV 

8 

9 

10 

0 

1,0» 

1,50 

24 
24 
24 

0,63» 
0.59» 
0,58» 

72 
79 
81 

Aus  dieser  Tabelle  geht  liervor,  daß  nach  der  Entfernung  beider  Nieren 
die  Gefrierpunktsemiedrigung  des  Blutes  um  so  langsamer  zunimmt,  und  das 
Leben  der  Kaninchen  um  so  länger  daueil,  je  mehr  Kui-are  ihnen  unmittelbar 
nach  der  Operation  injiziert  worden  ist. 

Die  bis  jetzt  angeführten  Untersuchungen  wurden  bei  vollständigem 
Nierenmangel  angestellt.  Es  mußte  weiter  studiert  werden,  wie  sich  d  ver- 
hält, wenn  die  Nierentätigkeit  nicht  ganz  ausgeschaltet,  sondern  nur 
herabgesetzt  und  krankhaft  verändert  ist. 

Die  ersten  diesbezüglichen  Beobachtungen  wurden  an  kranken  Menschen 
angestellt.  Ich  habe  gefunden^,  daß  d  besonders  durch  zwei  in  entgegengesetzter 
Richtung  wirksame  Faktoren  bestimmt  wird,  d  vergrößert  sich  im  Ver- 
hältnis zur  Schwere  der  Funktionsstörung  der  Nieren  und  wird  im 
Verhältnis  zur  Wasserretention  verringert. 

Experimentell  wurde  die  Erforschung  dieses  Gegenstandes  zuerst  von 
Richter  und  Roth*)  in  Angrifi*  genommen.  Um  die  Folgen  der  Läsion  des 
Knäuelapparates  zu  erforschen,  bedienten  sie  sich  der  Kantharidinvergiftung. 
In  einer  andern  Versuchsreihe  erzeugten  sie  Chromnephritiden,  welche  vorwiegend 
zu  einer  Beteiligung  des  tubulären  Apparates  führt.  Dann  stellten  sie  Unter- 
suchungen nach  Aloinvergiftung  an,  um  zu   erfahren,  \\ie  sich  d  bei  ziemlich 


1)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1899,    S.  781. 
«)  Berl  kUn.  Wochenschr.  1899,  S.  657. 


—     «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,    Bd. 
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gleichmäßiger  Erkrankung  der  Gefäßknäuel  und  der  Tubuli  verändert.  Außer- 
dem erzeugten  sie  durch  Kalium  oxalicum  Infarkte  der  Hamkanälchen,  welche 
diese  verlegten.  Ahnlich  verfuhr  Oloetta.^)  Die  Ergebnisse  von  Richter  und 
Roth)  und  von  Cloetta  stimmen  insofern  überein,  da  sie  beweisen,  dass  bei 
Anwendung  desselben  Giftes  d  mit  der  Giftdosis  zunimmt.  Bei  Anwendung 
verschiedener  Gifte  gehen  aber  die  Schlußfolgenmgen  von  Richter  und  Roth 
und  von  Cloetta  auseinander.  Freilich  sind  die  Verhältnisse  recht  kompliziert, 
sobald  es  sich  um  die  Nebeneinanderstellung  der  Wirkung  verschiedener  Gifte 
handelt.  Es  ist  schwer,  verschiedene  Dosen  verschiedener  Gifte  untereinander 
zu  vergleichen.  Aus  diesem  Grunde  ist  die  Divergenz  der  Ansichten  der  er- 
wiihnten  Forscher  leicht  zu  verstehen.  Während  nach  Richter  und  Roth 
d  besonders  bei  der  Erkrankung  des  Knäuelapparates  zunimmt,  meint  Cloetta, 
daß  die  Größe  der  Veränderungen  von  d  weniger  von  der  Lokalisation  der 
Gift  Wirkung  und  von  der  histologischen  Veränderung  abhängt,  als  'von  der 
Krankheitsursache  und  der  Intensität  ihrer  Wirkung. 

Neuerdings  machte  Richter  die  wichtige  Entdeckung,  daß  es  mit  Uran 
und  seinen  Salzen  gelingt,  bei  gleichzeitiger  intensiver  toxischer  Nephritis 
wässerige  Ergüsse  in  die  serösen  Höhlen  und  Hautödeme  zu  erzeugen.  Bei 
der  Urannephritis  steigt  die  molekulare  Konzentration  des  Blutes  ebenfalls  rasch 
an,  um  später  während  der  Ausbildung  der  Wassersucht  wieder  etwas 
abzunehmen.  Damit  ist  der  experimentelle  Beweis  der  Richtigkeit  der  klini- 
schen Beobachtung  erbracht,  welche  zu  dem  Resultate  führte,  daß  die  Wasser- 
sucht die  molekulare  Konzentration  des  Blutes  bei  Niereninsuffizienz  herabsetzt. 

Zusanmienfassend  können  wir  also  sagen,  daß  die  Niereninsuffizienz  im 
allgemeinen  zu  einer  Vermehrung  der  im  Blute  gelösten  Moleküle  fiihrt,  das 
diese  Vermehnmg  vorwiegend  ein  Resultat  des  regressiven  Stoffwechsels  ist,  daß 
sie  um  so  bedeutender  ist,  je  schwerer  die  Funktionsstörung  der  Nieren  bei  je 
intensiverem  Stoffwechsel  ij^t.  Gleichzeitig  findet  eine  Retention  von  Wasser 
stutt.  Gewöhnlich  bleibt  diese  Retention  hinter  der  Vermehrung  der  gelösten 
Moleküle  zurück.  Wie  weit  die  molekiüare  Konzentration  ansteigt,  hängt  einer- 
seits von  der  Vennehrung  der  gelösten  Moleküle,  anderseits  von  der  Vermehrung 
des  Wassergehaltes  des  Blutes  ab. 

Wie  verhält  sich  nun  der  Blutgefriei-punkt  bei  nierenkranken  Menschen? 

Ich  will  mich  bei  der  Beantwortung  dieser  Frage  auf  die  Berücksichtigung 
der  diffusen  Nierenkrankheiten  beschränken  und  verweise  in  betreff  der  Ver- 
hältnisse bei  einseitigen  „chirurgischen'^  Nierenkrankheiten  auf  die  Arbeit  von 
HeiTn  P.  F.  Richter. 

Meine  erste  Untersuchungsreihe  ^  über  d  bei  Nephritis  ergab  unter  11  Fällen 
8  solche,  bei  welchen  d  zwischen  0,60  und  0,71^  lag.  Zische*)  stellte  aus  der 
Literatur  114  Fälle  zusammen.  In  88  (=77,2^/^)  war  die  molekulare  Kon- 
zentration des  Blutes  pathologisch  gesteigert.  Nach  Bernard*)  trifft  dies  be- 
sonders bei  interstitieller  Nephritis  zu,  während  d  bei  parenchymatöser  Nephritis 
meist  normal  sein  soll.  Nach  Strauß**)  kommt  eine  Zunahme  von  6  ebenfalls 
am  häufigsten  bei  Nephritis  interstitialis  vor.  Nach  meiner  Erfahrung  ist  eine 
Zunahme  von  d  um  so  weniger  zu  erwarten,  je  leichter  der  Fall  und  je  größer 


>)  Arch.  f.  exp.  Path.  und  Pharm.,  Bd.  48.  1902,  H.  3—4.  —  «)  Zeitschr.  f.  klin. 
Med.,  Bd.  83.  —  «)  Arch.  f.  d.  Grenzgeb.  d.  Med.  n.  Chir.  1905.  Bd.  8.  —  *)  Zit  bei 
Zische.  —  *)  1.  c.  ' 
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die    Wasserretention    ist.      Woraus   erklärlich   ist,    daß    die    Behaiij)tung    von 
Bernard  in  den  meisten  Fällen  zutrifft. 

1).  Der  Refraktionsquotient  des  Blutserums  bei  Niereninsuffizionz. 

Wie  wir  ausgefiihi-t  haben,  wird  der  Brechungsindex  des  Blutserimis  vor 
allem  andern  durch  seinen  Gehalt  an  gi'oßen  Molekülen,  also  besonders  an 
Eiweiß  bestimmt.  Da  der  Eiweißgehalt  einen  überwiegenden  Einfluß  auf  das 
spezitische  Gewicht  des  Serums  übt,  außerdem  aber  auch  den  größten  Teil 
seines  Trockenrückstandes  ausmacht,  ist  selbstverständlich,  daß  die  Beobachtung 
des  Brechungsindex  des  Serums  annähernd  zu  denselben  Besiütaten  führt,  wie 
die  des  spezifischen  Gewichtes  und  des  Trockenrückstandes.  Die  Refrakto- 
metrie  hat  aber  den  außerordentlichen  Vorteil  über  jede  andere  der  envähnten 
Methoden,  daß  sie  in  einem  Tropfen  Blut  und  in  einigen  Augenblicken  aus- 
geführt werden  kann.  Daher  ist  sie  als  eine  außerordenthch  wertvolle  Bereicherung 
unserer  Blutuntersuchungsmethotik  zu  begrüßen. 

Eine  recht  ausfuhrUche  Zusammenstellung  der  in  der  Literatur  zerstreuten 
Angaben  über  das  spezifische  Gewacht,'  den  Trockenrückstande  und  den 
Eiweißgehalt  des  Blutserums  [bei  Nierenkrankheiten  ist  unter  anderm  in  der 
Monographie  von  Strauß^)  zu  finden,  auf  welche  ich  verweise.  Aus  dieser 
Zusammenstellung,  sowie  aus  den  eigenen  Erfahrungen  von  Strauß  folgt,  daß 
diese  Eigenschaften  des  Blutsenims  bei  Nephritiden,  besondei-s  bei  deren 
parenchymatösen  Form,  der  Zimahme  des  Wassergehaltes  entsprechend  ver- 
ändert werden. 

Solange  Wassersucht  fehlt,  kann  der  Wassergejialt  des  Senims  bei  Nepliri- 
tiden  normal,  doch  kann  derselbe  auch  etwas  erhöht  sein.  Wie  Dieballa  und 
L.  V.  K^tly")  nachgewiesen  haben,  ist  die  Hydroplasmie  bereits  vor  dem  Auf- 
treten der  Wassersucht  nachweisbar  und  bei  vorhandener  Wassersucht  schwankt 
sie  nach  Askanazy*)  gleichsinnig  mit  der  Vermehrung  und  der  Vermindennig 
der  Ergüsse. 

Diese  sind  im  großen  diejenigen  Tatsachen,  welche  mittelst  der  Refrak^ 
tometrie  nötigenfalls  täglich,  oder  sogar  in  kürzeren  Perioden  verfolgt  werden 
können. 

Als  erster  hat  Reiß*)  angegeben,  daß  die  refraktometrische  Untersuchung 
bei  wassersüchtigen  Nierenkranken  eine  Verminderung  des  .Eiweißgehalts  des 
Serums  erkennen  läßt.  Dies  ist  um  so  mehr  der  Fall,  da  in  diesen  Fällen  die 
Retention  meistens  zu  einer  erhebhchen  Vermehrung  des  Gehaltes  des  Serums 
an  „Reststickstofl"  führt,  ein  Umstand,  welcher  eine  Erhöhung  des  Refraktions- 
indexes veruisacht.  [Nach  Strubell  entspricht  1^/^  Harnstoff  eine  Zunahme 
des  Refraktionsindexes  um  0,0014.  Wenn  also  der  Refraktionsindex  trotz  einer 
Vermehrung  des  Reststickstofl'es  unter  dem  normalen  Werte  bleibt,  so  spricht 
das  für  eine  umso  bedeutendere  Abnahme  der  Eiweißkonzentration  des  Blutes. 
Mit  dem  Schwinden  der  ()deme  steigt  der  Brechungsindex  des  Serums  wieder 
an.  Bei  Nephritiden  ohne  Waf-sersucht  fanden  Strauß  und  Chajes^)  Weile 
zwischen  1,3456  und  1,3513,  die  also  bald  im  Bereiche  des  Normalen  fallen, 
bald  eine  Hydroplasmie  erkennen  lassen.     An  der  I.  med.  KUnik  in  Budapest 


*)'Die  chron.  Nierenentzündungen.  Berlin  1902.  S.  113.  —  *)  Deutsch.  Arch.  f.  klin. 
Med.,  Bd.  57.  —  «)  Deutsch.  Arch.  f.  kUn.  Med.,  Bd.  59.  —  *)  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharmak.,  Bd.  61.    —  «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  52.  H.  5—6.  1904. 
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untersuchte  Engel*)  die  Refraktion  des  Blutserums  bei  34  Xierenkraukeii.  Seine 
Resultate  schwanken  zwischen  1,3438  und  L3518,  In  dem  großem  Teile  seiner 
Falle  war  der  Refraktion  sin  (lex  geringer  als  1,348(>,  es  l>estand  also  mehr  oder 
weniger  ausgesprochen*  oft  eine  außerordynthch  hochgrudige  Hytlrnplasiuie, 
Diese  bestand  in  einigen  Fällen  bei-eits  Tor  dem  ErBtrheinen  der  Wassersucht 
und  überdauerte  deren  Entleerung  und  erreichte  die  höchsten  Gnole  in  Fnllen» 
in  welchen  die  AVassei'sucht  ebetifaUs  sehr  uusgt^dL'hut  war. 

Diese  klinischen  Erfahningen  lehren,  daß  die  NiereninsufÜzienK  zu  einer 
Verdünnung  des  Blutserums  führt  Es  schitMi  von  Wichtigkeit  zu  sein,  den 
Zusmunienliaug  /.wisdien  der  Niereninsuftizienz  und  der  Hydroplasmie  auch  in 
Tiervei-suchen  einer  Priifnng  y.u  untei"\\^erien ,  um  so  mehr,  ila  die  Genese  der 
Hydroidasmie  aus  den  klinischen  Erfahrungen  nicht  ohne  w^nteres  klar  durch- 
schaut werden  kann.  So  fanden  2.  B.  Di  eh  all  a  und  v,  Ketlj  einen  bei- 
läuügen  Parallehsnuift  zwischen  der  Schwere  iler  Alljuininuiie  und  dem  Grade 
der  Hydnipiasmie.  Es  könnte  also  wieder  an  die  ursprüngliche  Annahme  zur 
Erkliinmg  der  Hvdnlune  Nierenkranker  gedacht  werden,  an  <lie  Hvpallmniinämie 
durch  Eiweißvcrluint.  Dann  könnten  aber  auch  die  ErnährungsHtorungen  bei 
Nierenkranken  einen  Anteil  an  der  Ycrringemng  des  Eiweißgehaltcs  des  Blut- 
serums haben,  oder  könnte  es  sich  auch  um  eine  Dihition  des  Blutes 
handeln.  Dazu  konnte  das  Wasser  aus  zwei  verschiedenen  Quellen  dem  Blute 
zuMießen:  aus  den  Geweben  oder  aus  dem  Dariukanah  Neuere  Versuche  haben 
unsere  Kenntnisse  über  die  Vorgänge  bei  der  Wassersucbtbihlung  so  weit  ver- 
tieft, daß  wir  mit  Aussicht  auf  einen  gewissen  Eifolg  das  Studimr»  dieser  Mög* 
lichkeileii  betreten  können,  was  bis  jetzt  weniger  der  Fall  war.  Die  zu 
berücksichtigenden  Tatsachen  sind  die  folgenden: 

1.  Die  Albuminurie  gehört  nicht  /.u  den  Bedingungen  der  Hy- 
drämie  bei  der  Nieren  Insuffizienz.  Achard  und  Loeper^J  haben  viel- 
leicht als  erste  Hydrämie  bei  Tieren  kurz  nach  der  Exstirpation  beider  Nieren, 
also  bei  einer  obnc  Albuminurie  verlaufenden  Niereu  Insuffizienz  iestgestellt 

2.  Zur  Entstehung  iler  Hydrämie  bei  der  Niereninsuffizienz  ist 
eine  Wasserzufuhr  von  außen  ebenso  nicht  unbedingt  notwendig,  wie 
das  Bestehen  einer  Albuminurie,  Bence  und  Sarvonat^  haben  die 
Eefraktion  des  Blutserums  von  Kaninehen  iiacb  der  Eutfemuug  ihrer  Nieren 
veifolgt  und  gefunden,  daß  eine  Hydrämie  aucli  dann  der  Operation  folgte, 
wenn  den  Versuchstieren  kein  Wasser  gegel»en  wurde.  Den  Verlauf  eines 
solchen  Versuches  zeigt  Fig.  17,  wo  die  ausgezogene  Linie  die  Verändenmgon 
der  Refraktion  auf  Gnmd  in  zweistündigen  Tnten^allen  wiederholten  Bestimmun- 
gen, die  unterbrochene  Linie  liie  Verandenuigen  des  Köipergewnchtes  veranschau- 
licht. Aus  diesen  Vei'suchen  ist  zu  sehen,  daß  das  Serum  nach  der  AusHchal- 
tung  der  Nieren  erst  verdünnt  wird,  später  aber  zufolge  'des  Wasserverlustes 
wieder  an  Konzentration  gewinnt. 

3,  Wird  rlem  Verluste  an  Wasser  durch  eine  selir  mäßige  Wasserzufuhr 
vorgebeugt,  so  weit,  daß  (bis  Kfirperge wicht  nur  unbedeutend  abnimmt,  so  bleibt 
die  Hydrämie  bestehen. 

4,  Reichlichere  Wasserzufuhr  steigert  die  nach  der  Nieren- 
ausschaltung bestehende  Hydrämie  in  hohem  Grade.     Bei   Kaninchen 


^)  Magyar  orvosi  archivum  Äpr*  1906,  —  ^)  Äreh,  de  Med*  exp.  1903  u.  Loeper^ 
Mecanißme  regulatenr  de  la  eompnaition  du  sang.  PanB»  1903,  —  *)  Magyar  orv.  arcbivurn. 
1907.  H.  1. 
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konnte  unter  solchen  Umständen  etwa  drei  Stunden  nach  der  Zufuhr  von  1 00  ccm 
Wiisser  eine  beträchtliche  Abnahme  der  Blutkonzentration  immer  nachgewiesen 
werden  (vgl.  Fig.  18),  während  bei  Kaninchen  mit  normal  funktionierenden 
Nieren  eine  solche  Beeinflussung  des  Blutes  durch  Wasserzufuhr  nicht  })eobachtet 
werden  konnte.  In  der  beigegebenen  Figur,  welche  der  Arbeit  von  Ben ce  und 
Sarvonat^)  entnommen  ist,  sind  die  Zeitpunkte  der  Wassergaben  mit  Stern- 
chen bezeichnet. 

5.  Bei  frei  trinkenden  nierenkranken  Menschen  nimmt  die  Hy- 
drämie  nach  gesteigerter  Wasserzufuhr  nicht  oder  nur  unbedeutend 
zu.  Engel  und  Scharl*)  haben  diese  Tatsache  ebenfalls  mit  dem  Refiakto- 
meter  festgestellt  und  konnten  auch  dann  keine  Verändenmg  in  der  Refraktion 
des  Serums  von  Nierenkranken  nachweisen,  wenn  die  Wasserzufuhr  eine  mehrere 
hundert  Gramm  erreichende  Gewichtszunahme  der  Patienten  herbeiführte. 


ri^is 


Fiff.  17. 


6.  Im  Tierversuch  begleitet  die  Hydrämie  bei  der  Niereninsuffi- 
zienz eine  entsprechende  Abnahme  der  Blutzellenzahl.  Dieser  annähernde 
Parallelismus,  den  Achard  und  Loeper  beobac!htet  haben,  spricht  entschieden 
für  eine  Verdünnung  des  Blutes.  Bei  dem  nierenkranken  Menschen  haben 
Bence  und  Schrank  die  gleichzeitigen  Veränderungen  der  Refraktion  des  Serums 
und  der  Blutzellenzahl  in  besonders  sorgfältigen  Untersuchungen  verfolgt.  Sie 
kamen  zu  dem  Resultate,  daß  eine  gewisse  ITbereinstimmung  zwischen  beiden 
zwar  nicht  zu  verkennen  ist,  von  einem  gesetzmäßigen  Parallelismus  jedoch 
keine  Rede  sein  kann.  Freilich  darf  bei  der  Verwertung  ihrer  Resultate  nicht 
außer  acht  gelassen  werden,  daß  Acliard  und  Loeper  den  Eiweißgehalt, 
Bence  und  Schrank  dagegen  den  Refraktionskoeffizienten  des  Senims  beobach- 
teten, und  daß  dieser  auch  diircli  die  retinierten  Stofl\vechselj)rodukte  im  Senim 
beeinflußt  wird,  daß  folglich  eine  vollkommene  Vbereinstimmung  zwisclien  den 
Resultaten  beider  Versuchsreihen  schon  aus  diesem  Grunde  kaum  zu  crwiuten  war. 

Die  auseinandergesetzten  Tatsachen  berechtigen  zu  folgenden  Schluß- 
folgerungen : 

Bei  der  Xiereninsuftizieuz  ist  die  Regulierung  der  Zusammensetzung  des 
Blutes  auf  einen  abnorm  hohen  Wassergehalt  eingestellt.    Veifügt  der  Organis- 


*)  Revue  de  Modccinc.  1907.  —  ^)  MajryHi'  ors'osi  arcLivur»,    190G.     Zeitschr.  f.  klin. 
Med.     Bd.  60  S.  225.     1906. 
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mus  nur  über  eine  normale  Wassermenge,  so  verändert  sich  die  Verteilung 
des  AVassers,  indem  das  Blut  wasserreicher  und  die  Gewebe  ärmer  an  AVasser 
werden.  Wird  dagegen  dem  Organismus  Wasser  in  reichlichem  Maße  zur 
Verfügung  gestellt,  so  wird  das  größere  Wasserbedürftiis  des  Blutes  aus  dem 
Darmkanale  gedeckt.  Trinkt  der  Nierenkranke  nach  seinem  Belieben,  so  trinkt 
er  so  viel,  bis  der  seinem  Zustande  entsprechende  Grad  von  Hydrämie  eneicht 
ist.  Trinkt  er  mehr,  als  dazu  erforderlich  ist,  so  wird  das  überflüssige  Wasser 
aus  dem  Blute  ausgeschieden  und  in  die  Gewebe  abgelagert.  Auf  die  Ursache 
der  pathologischen  Regulieining  des  Wassergehaltes  des  Blutes  bei  der  Nieren- 
insuffizienz kommen  wir  weiter  imten  zuiiick. 

c.  Die  Viskosität  des  Blutes  bei  der  Niereninsuffizienz. 

Hirsch  imd  Beck^)  haben  die  Viskosität  des  Blutes  bei  21  nieren- 
kranken Menschen  untersucht  und  18  mal  ausgesprochene  Herabsetzung  und 
einmal  eine  Erhöhung  beobachtet.  Unter  sieben  Fällen  von  Bence*)  war  die 
Blutviskosität  6  mal,  unter  11  Fällen  von  Rotky")  10  mal,  unter  6  Fällen 
von  Kottmann*)  4  mal  abnorm  gering.  Da  Rotky  und  Kottmann  gefunden 
haben,  daß  die  Viskosität  des  Serums  bei  der  Insuffizienz  dem  normalen  Mittel- 
werte 1,86  gegenüber  bis  über  2,5  steigt,  folgt  aus  obigen  Erfahnmgen,  daß  die 
pathologische  Herabsetzung  der  Blutviskosität  bei  der  Ni«reninsuffizienz  höchst- 
wahrscheinlich eine  Folge  der  verminderten  Blutzellenzahl  ist. 

III.  Zor  pathologischen  Physiologie  der  Merenwassersueht. 

Seitdem  die  Kr^'oskopie  zur  Begründung  einer  neuen  Methode  der  Unter- 
suchung der  pathologischen  Nierentätigkeit  geführt  hat,  ist  die  Diskussion  über  die 
physiologische  Pathologie  der  Nierenwassersucht  wieder  einmal  in  den  ^Mittel- 
punkt des  Interesses  getreten.  Nachdem  meine  Untersuchungen  die  Bedeutung 
der  Retention  gelöster  Moleküle  für  die  Verschiebung  des  Wassergleichgewichtes 
des  Organismus  aufgedeckt  haben,  wurde  eine  lange  Reihe  experimenteller  und  kli- 
nischer Tatsachen  den  altbekannten  angegliedei-t,  welche  bald  zugunsten  der  Theorie 
von  Grainger-Stuart  und  Bartels,  bald  zugunsten  derjenigen  von  Oohn- 
heim,  Lichtheim  und  Senator  verw^ertet  worden  sind.  Unsere  neuerworbenen 
Kenntnisse  haben  in  der  Tat  die  Lösung  zahlreicher  strittiger  Fragen  vor- 
bereitet, und  auf  Grund  ihrer  objektiven  Prüfung  glaube  ich  einen  vermitteln- 
den Standpunkt  z\>'ischen  beiden  klassischen  |Theorien  einnehmen  zu  müssen. 
Einer,  unseren  heutigen  Kenntnissen  entsprechenden  Theorie  der  Nierenwasser- 
sucht muß  die  Lösung  folgender  Fragen  vorangehen: 

1.  Wie  weit  sind  die  Wasserretention  und  die  Wassersucht  von- 
einander unabhängig?  Die  Antwort  auf  diese  Frage  lautet:  es  kann  eine 
Wasserretention  ohne»  Wassersucht  und  eine  AVassei-sucht  ohne  Wasserretention 
geben. 

Im  allgemeinen  wird  angenommen,  daß  Kaninchen  nach  der  Ausschneidung 
beider  Nieren  ohne  Wassersucht  zugnmde  gehen.  Bence**)  hat  bewiesen,  daß 
diese  Ansicht  nur  in  Fällen  zutrift't,  in  welchen  die  kurze  Lebensdauer  der 
operierten  Tiere  zur  Entwicklung  einer  nachweisbaren  Wassersucht  nicht  aus- 


i)  1.  c.  —  «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  Bd.  58.  S.  205-  1906.  —  »)  Zeitschr.  f.  Heil- 
kunde 1907.  Nr.  11.  —  *)  Korrespondenzbl.  Schweizer  Ärzte  1907.  Nr.  4  —  *)  Onrosi  Heti- 
lap.  1907.  No.  19.     Berl.  klin.  Woch.  Ifl07.     Nr.  27. 
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reicht  Bei  genügend  langer  Dauer  des  Versuches  ist  eine  Wassersucht  regel- 
mäßig zu  beobachten,  und  zwar  auch  in  Fällen,  in  welchen  fiir  die  Vermeidung 
einer  VTasserretention  gesorgt  worden  ist.  Einige  Beispiele  seien  zum  Beweise 
der  Richtigkeit  dieser  Behauptung  angeführt. 

1.  Oiieration  am  2.  10.  1906.  Gewicht  unmittelbar  nach  der  Operation 
1690  g.  Tod  am  5.10.  Gew.  1410  g.  Verlust  280  g,  etwa  17  7^.  Im  Peri- 
toneum 5,  in  den  Brusthöhlen  je  1  ccm  Ergoß. 

2.  Gew.  am  22.  11.  1600  g.  Von  da  ab  werden  Nalniing  imd  Wasser^- 
zufuhr  eingestellt.  Operation  am  25.  11.  Gew.  n.  d.  Operation  1390  g.  Verl. 
110  g,  7^0-  Tod  am  27.11.  Gew.  1330  g.  Verl.  4%.  Im  Peritoneum  20,  in 
den  Bnisthöhlen  je  2  ccm  Erguß. 

Wenn  also  die  Tiere  den  Eingriff  der  zweiseitigen  Nephrektomie  lange 
genug  überleben,  kann  eine  Wassersucht  auch  nach  einem  w^esentUchen  Ver- 
lust an  Gewicht,  an  welchem  gewiß  auch  der  Wasserverlust  einen  bedeutenden 
Anteil  hat,  zustande  kommen.  AVie  folgende  Beispiele  lehren,  kommt  man  noch 
sicherer  zu  demselben  Resultate,  wenn  durch  eine  vorsichtige  Wasserzufuhr  da- 
für gesorgt  wird,  daß  die  Versuchstiere  während  der  Dauer  der  Beobachtung 
nur  verhältnismässig  wenig  von  ihrem  Gewichte  verlieren,  daß  also  der  Wasser- 
gehalt ihres  Körpers  nicht  weit  von  dem  normalen  nach  unten  abweicht. 

3.  Operation  am  2.  10.  1906.  Gew.  1740  g.  Am  8.  und  4.  je  100  g 
Wasser.  Tod  am  5.  10.  bei  1730  g  Gew.  In  der  Bauchhöhle  80,  in  der  Brust- 
höhle 1  und  1,5  ccm  Erguß. 

4.  Operation  am  11.  10.  1906.  Gew.  2300  g.  Am  12.,  13.  und  14.  je 
150  g  Wasser.  Tod  am  15.  10.  bei  2280  g.  In  der  Bauchhöhle  40,  in  den 
Brusthöhlen  9  und  10  ccm  Flüssigkeit. 

5.  Operation  am  27.  10.  1906.  Gew.  2330  g.  Am  28.  und  29.  je  150  g 
AVasser.  Tod  am  30.  bei  2180  g  Gew.  In  der  Bauchhöhle  50,  in  den  Brust- 
höhlen je  5  ccm  Flüssigkeit. 

Da  also  bei  Ausschluß  der  Nierentätigkeit  Wassersucht  sich  auch  unab- 
hängig von  einer  Wasserretention  entwickeln  kann,  muß  die  Wassersucht  die 
Folge  einer  veränderten  Verteilung  des  Wassers  im  Organismus  sein. 
Wir  haben  bereits  früher  ül)er  Tatsachen  berichtet,  aus  welchen  folgt,  daß  die 
Hydrämie  bei  der  Niereninsuffizienz  ebenfalls  auf  eine  Veränderung  der  Wasser- 
verteilung im  Organismus  zurückzuführen  sei.  Diese  Veränderung  besteht  darin, 
daß  die  Gewebe  Wasser  an  das  Blut  abgeben,  daß  folglich  bei  einer  eventuellen 
Verarmung  des  ganzen  Körj)ers  an  Wasser  das  Blut  verhältnismäßig  weniger 
AVasser  als  die  anderen  Gewebe  verlieil.  Wie  die  jetzt  erwähnten  Tatsachen 
beweisen,  geht  gleichzeitig  ein  Wasserstrom  aus  den  Geweben  in  die  serösen 
Höhlen.  Dieser  Wasserstroni  führt  selbstverständlich  gelöste  Bestandteile  mit 
sich,  unter  welchen  sich  auch  nicht  unbeträchtliche  Eiweißmengen  befinden.  Die 
Quelle  dieser  Eiweißmengen  ist  vorläufig  unbekannt.  Vielleicht  ist  sie  im  Blute, 
wahrscheinlich  aber  auch  in  der  Einschmelzung  der  Gewebe  zu  suchen.  Wie 
dem  auch  sei,  steht  die  Tatsache  fest,  daß  die  Wasserretention  nicht  eine 
conditio  sine  qua  non  der  Wassersucht  sein  kann, 

Obzwar  die  Versuchstiere  bei  Einstellung  der  Wasserzufuhr  verhältnis- 
mäßig weniger  Wasser  aus  ihrem  Blute  als  aus  ihrem  gesamten  Organismus 
verlieren,  nimmt  die  Eiweißkonzentration  ihres  Blutplasmas  nach  einer  vorüber- 
gehenden Abnahme  am  Ende  dennoch  zu.  Trotzdem  entwickelt  sich  später 
Wassersucht.    Aus    diesen   Erfahrungen  folgt,   daß   die   Wassersucht   auch 
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bei  pathologisch  gesteigf^rter  Blutkonzentration  zustande  kommen 
kanHy  wenn  niii'  deren  andermeitige  Bedingungen  gegebeü  sind,  daß  also  die 
Hydrämie  ebensowenig  zn  den  unerli\ßlicbenBedin*^iingen  der  Wasser* 
sucht  gehört,  wie  die  Wasserretentio!!. 

2.  Wir  haben  die  Beweise  hü^ ei muid ergesetzt,  wek-he  die  Behauptung  be- 
gininden,  daß  es  eine  Nierenwassersucht  ohne  Wasserretention  untl  auch  ohne 
Hvdrjinne  gehen  kaiuu  Ntni  iiuiwsen  wir  uns  an  die  andere  Frage  wenden,  ob 
eine  beträchtlichere  Wasserretention  an  sich  zur  Herbeituhruug  einer  Wasser- 
sucht ausreicht,  eine  Frage,  deren  klare  Beantw^oilung  um  so  grtißere  Be^ientung 
beansprucht,  da  die  patoblogische  Nierentiitigkeit  ja  ganz  besondei-g  zu  Wasser* 
retention  disponieii.  Die  klinische  Erfahrung  beantwortet  diese  Frage  mit  ganz 
eindeutigen  Tatsachen.  Es  können  ganz  erheldiehe  Wagserstauungen  im  Orga- 
nismui^,  ohne  eine  Spur  von  PIydro|is  inj  klinischen  Sinne  zu  erzeugen,  vorkommen. 
So  beächred>t  Widal  einen  FidL  in  welchem  Wassen^etention  bis  zu  6  kg 
ohiie  WaHBersucbt  zustande  kommen  konnte.  Heineke  und  Meyerstein^)  be- 
richten über  eine  Beobachtung,  in  welcher  Ödeme  erst  nach  einer  Gewichts- 
zunahme von  10  kg  nachweisbar  wurden.  Ich  habe  wiederholt  Nierenkranke 
gesehen,  bei  welchen  nichts  von  einer  Wassei-sucht  zu  bemerken  war  und  ein 
Diuretikum  tndzdem  mehrere  Kikgramm  Wasser  dem  Koq>er  entziehen  konnte* 

:4,  Wenn  Wassersucht  und  Wa.sserreteution  auch  unabhängig  voneinander 
vorkommen  können,  ist  die  Was^sen-etention  doch  von  großer  Wichtigkeit  bei  der 
Genese  der  Wassersucht  Erreicht  nandich  die  Wassen^etention  sehr  bedeutende 
Grade,  so  genügt  sie  an  sich  zur  Erzeugung  einer  Wassersucht-  Kommt  zu  dieser 
noch  ein  Umstand  wie  die  pathologische  Nierentütigkeit,  welche  die  Verteilnng 
des  Wassers  im  Organismus  derartig  beeinflußt,  daß  die  Entwicklung  eines 
HydrojiB  begünstigt  ^^ird,  so  wird  diese  durch  eine  geringere  Wasserveiiuelirnng 
im  Organismus  herbeigefiibrt  werden  können,  als  es  sonst  der  Fall  wäre.  Ist 
die  Art  der  Störung  der  Nierentatigkeit  eine  solche»  bei  welcher  Wassersucht 
aucli  ohne  Wasserretention  entstehen  kann,  so  genügt  bereits  eine  s(mst  viel- 
leicht ganz  verscbwindenile  Anreicbeiung  des  Organismus  an  Wasser,  um  den 
Prozeß  tler  Wassersucht Idklung  sichtlich  zu  beeinflussen.  In  ihren  berühnjten 
Versuchen  haben  schon  (%»bnbeim  und  Licbtheim^)  bewiesen,  daß  künstliche 
Plethora  Höblenwassersucht  vennsaclum  kann.  Dann  hat  Gärtner^  gezeigt, 
daß  eine  langsame  Infusion  von  physiologischer  Kochsalzlösung  sogar  zu  all* 
gemeinem  Hydr(^|)s  Yenuilassung  geben  kann,  Nacli  Albu*)  muß  bei  diesen 
Terauchen  die  Infusionsgescbwindigkcät  ilcniit  geregelt  werden»  daß  sie  die 
Ausscbeidungsgesch windigkeit  des  Wassers  übertrilfL  Die  Haut-  und  Höblen- 
wassersucht läßt  sich  *,nacb  Ausschaltung  der  Nieren  oder  bei  Erkrankungen 
derselben"  am  schnellsten  und  sicliersten  er/.engen,  aber  „auch  weniger  siclier  imd 
scbnell  hei  intakten  Nieren".  Allerding«  scheint  Albu  seihst  später  zu  einer 
anderen  Ansicht  zu  gelangen,  indem  er  sagt:  ».daß  die  Ödeme  und  Hydropisie 
in  gleichem  ündimg  auch  bei  intakten  Nieren  zu  erreichen  siml,  woraus  sieb 
der  Schluß  ergibt,  daß  die  Wasserretention  im  Körjjer  gar  nicht  Mm  der  Nieren- 
inftisuzienz  liedingt  ist**-**)  Demgegenüber  ist  zu  bedenken,  daß  in  den  Ver- 
suchen von  Albu  den  Tbieren  meistens  mehr  als  die  Hälfte  ihres  Kr>riier- 
gewHchteB    infundiert    worden    ist!     Bei    so    köl<tssalen  Wassermengen   kann    es 

1)  Deutich.  Arcb.  f.  klia.  Med.,  Bd.  90  1907.  S.  lU.  —  »)  Virchows  Arch.,  Bd.  60. 
1900.  ^  ■)  Wien.  med.  Freme  imB,  Nr.  21—22.  —  *)  Tirebowa  ArL'k.  Bd.  im.  S,  77. 
IDOL     --    >)  Zeitsehr  f.  kllii.  Med.    Bd.  m,    K   85! .    lÖOfK 
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gar  nicht  überraschen,  wenn  der  Einfluß  der  Harnausscheidung  auf  das  Resul- 
tat des  Versuches  nicht  ganz  evident  ist.  Die  Bedeutung  der  Nieren  geht  ganz 
zweifellos  aus  den  wertvollen  Untersuchungen  von  Magnus^)  hervor.  Magnus 
konnte  nach  der  Exstirpation  der  Nieren  und  der  Unterbindung  der  Harnleiter 
bei  einer  Versuchsanordnung  Wassersucht  erzeugen,  bei  welcher  diese,  solange 
die  Nieren  intakt  waren,  nicht  zustande  kam."^  Ist  die  Plethora  in  diesen 
Versuchen  die  unmittelbare  Ursache  der  AVassersucht,  so  kann  es  auch  kaum 
anders  sein,  als  daß  die  Intaktheit  der  Nieren  dem  Zustandekommen  der 
Wassersucht  entgegenarbeitet,  da  es  doch  die  Nieren  sind,  die  ganz  besonders 
zur  Herstellung  der  normalen  Zusammensetzung  des  Organismus  nach  von 
außen  bewirkten  Veränderungen  beitragen.  Daß  diese  regulatorische  Funktion 
nach  ungeheuer  gewaltigen  Eingriffen  auch  bei  sonst  normalen  Nieren  versagen 
kann,  ist  leicht  begreiflich.  Außer  der  Nierenausschaltung  hat  Magnus  noch 
eine  Reihe  von  Giften  angegeben,  welche  die  Bildung  einer  Wassersucht 
unterstützen.  Diese  waren  Arsen,  Chloroform,  Äther,  Chloralhydrat  und  bei 
Hunden  Phosphor.  Doch  wird  die  Pathologie  der  Nierenwassersucht  viel 
unmittelbarer  von  Vei'suchen  berührt,  in  welchen  die  Wirkung  der  Wasser- 
zufuhr auf  eine  experimentell  erzeugte  wirkliche  Nierenwassersucht  klargestellt 
wird.  Solche  Versuche  verdanken  wir  Richter^),  dem  es  gelungen  ist,  in  den 
Uransalzen  Gifte  zu  finden,  welche  bei  Kaninchen  Nephritis-ähnüche  Erkran- 
kungen mit  Wassersucht  erzeugen.  Richter  konnte  seine  Versuchstiere  vor 
der  Wassersucht  bewahren,  oder  den  Grad  ihrer  Wassersucht  willkürlich  ver- 
ändern, je  nachdem  er  sie  trocken  fütterte,  oder  ihre  Wasseraufnahme  plan- 
müßig  erhöhte. 

Aus  den  angeführten  Tatsachen  muß  gefolgert  werden,  daß  Wasserreten- 
tion  Wassersucht  erzeugen  kann,  daß  aber  dazu  große  Wassermengen  gehören, 
wenn  keine  solche  Faktoren  mitwirken,  welche  die  Verteilung  des  Wassers  im 
Organismus  zugimsten  der  Gewebsspalten  verschieben. 

Die  Theorie  der  AVassersucht  hat  mit  den  Tatsachen  zu  rechnen,  daß 
die  Nierenkrankheiten  oft  zu  Wasserretention  disponieren,  und  daß  neben 
dieser  Disposition  auch  die  Verteilung  des  AVassers  eine  abnorme  sein  kann. 
AVenn  wir  diese  beiden  Veränderungen  im  Wasserhaushalte  der  Nierenkranken 
streng  auseinanderhalten,  gewinnen  unsere  experimentellen  und  klinischen  Er- 
fahrungen bedeutend  an  Klarheit. 

a.  Mechanismus  der  AVasserretention  bei  Nierenkrankheiten. 

Je  mehr  die  Funktion  der  Nieren  von  der  normalen  abweicht,  um  so 
lockerer  wird  der  Zusammenhang  zwischen  dem  Gange  des  Stoffwechsels  und 
dem  der  Harnbereitung,  und  um  so  bedeutender  muß  der  Einffuß  werden,  den 
die  Veränderungen  der  Ernährung  und  des  Stoffwechsels  auf  die  Zusammen- 
setzung des  Organismus  erlangen.  In  verschiedenen  Fällen  und  in  den  [ver- 
schiedenen Stadien  einzelner  Fälle  erfährt  die  Elimination  der  Harnbestandteile 
äußerst  mannigfache  A^eränderungeu.  In  Anbetracht  dieser  Mannigfaltigkeit 
und  der  wechselvollen  Zusammensetzung  der  Nahrung,  welcher  sich  die  patho- 
logische Harnl)ereitung  kaum  {in])aßt,  muß  eine  äußerst  regellose  A^eränderung 
der  Zusammensetzung  des    Organismus    bei   bestehender  Niereninsuffizienz   er- 


»)  Arch.  f.  pxp.  Path.   u.  Pharni.,   Bd.  4.  S.  520.    -  «)  Berl.  klin.  Wochenschr.  1905. 
Nr.  U. 
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wartet  AVerden.  Die  bis  jetzt  angestellten  elieniischen  Untei-suchungen  der  Or- 
gane und  der  Siifte  nierenkranker  Menschen  und  Tiere  leiden  alle  an  dem 
Fehler,  daß  die  vorangegangene  Ernährungsweise  keine  Berücksichtigung  erfahren 
hat.  Dieser  Umstand  liefert  die  Erkläning  zur  Spärhchkeit  der  mit  unverhältnis- 
mäßig großer  Mühe  erzielten  Resultate.  Bei  gleicher  Veränderung  der  Nieren- 
tätigkeit kann  ja  die  Verändeiiing  des  Organismus  je  nach  der  Zusammen- 
setzung der  Nahning  äußerst  verschieden  sein.  So  haben  wir  im  Tienei-suche 
erkannt,  daß  die  Eiweißkonzentration  des  Blutplasmas  abnorm  gering  wird,  wenn 
l)ei  bestehender  Xiereninsuffizienz  das  Tier  Wasser  erhält,  daß  aber  die  Eiweiß- 
konzentration auch  abnorm  groß  werden  kann,  wenn  die  AVasseraufuhr  hoch- 
gradig beschränkt  wird.  Mit  zunelimender  Intensität  des  Eiw^eißstoffwechsels 
nimmt  die  molekulare  Konzentration  des  Blutplasma«  bei  demselben  Grade  der 
Niereninsuftizienz  zu,  wenn  der  Parallelismus  beider  Erscheinungen  nicht  durch 
unregelmäßig  wechselnde  Wasserretention  verdeckt  wird.  Bei  vielen  Nieren- 
krankheiten steigt  die  Kochsalzretention  mit  steigender  Kochsalzzufuhr.  Das- 
selbe gilt  von  der  Retention  des  AVassers.  Bei  reichhcher  Salzzufuhr  und  l)e- 
schränktem  Trinken  oder  reichlicher  Diurese  nimmt  der  Salzgehalt  des  Serums, 
der  Transsudate  und  der  Organe  bei  gewissen  Formen  der  Niereninsuffizienz 
zu.  Einen  solchen  Fall  beobachtete  z.  B.  I  ngelfinger^).  In  ähnlichen  Fällen, 
kann  aber  auch  die  Zunahme  der  Kochsalzkonzentration  vermißt  wenlen,  wenn 
gleichzeitig  reicJdiche  Wasserzufidir  und  Wassenetention  ertblgt.  In  den  Ver- 
suchen von  Georgopulos^  sind  gute  Beispiele  zur  Illustration  dieses  Verhaltens 
zu  tinden.  Bei  der  Unbegrenztheit  der  Möglichkeiten,  die  sich  aus  den  durch  die 
herausgegriffenen  Beispiele  angedeuteten  venvickelten  Veihältnissen  ergeben,  ist 
die  Tatsache  von  ganz  besonderer  Bedeutung,  daß  wenigstens  eine  Gesetzmäßig- 
keit in  der  Zusammensetzung  des  Organismus  bei  der  Niereninsuffizienz  regel- 
mäßig nachweisbar  bleibt,  wenn  sie  durch  die  Verordnungen  des  Arztes  oder 
durch  den  Experimentator  nicht  gewaltsam  überwunden  wird.  Diese  Gesetz- 
mäßigkeit besteht  darin,  daß  die  Elektrolytenkonzentration  des  Blut- 
serums bei  der  klinischen  und  experimentellen  Niereninsuffizienz  fast 
ausnahmslos  innerhalb  der  normalen  Grenzen  bleibt.  Dasselbe  kann  mit 
sehr  annähernd  gleicher  Berechtigung  von  der  Kochsalzkonzentration  des  Blut- 
serums gesagt  werden,  solange  die  Wasserzufuhr  nicht  gewaltsam  geregelt  wird 
und  das  Versuchstier  oder  der  Patient  nach  seinem  Durste  trinkt.  Diese  Gesetz- 
mäßigkeit ist  ein  eklatanter  Beweis  der  Richtigkeit  meiner  vor  mehr  als  einem  De- 
zennium ausgesprochenen  1  berzeugung.  daß  d  i  e  W  a  s  s  e  r  r  e  t  e  n  t  i  o  n  a  1  s  e  i  n  e  A  r t 
Konzentrationsregulierung  bei  der  Retention  gelöster  Moleküle  an- 
gesehen werden  kann.  Diese  Auffassung  führte  mich  zur  Einsicht,  daß  die 
Diätetik  der  Nierenkrankheiten  einen  wichtigen  Fortschritt  machen  würde,  „wenn 
wir  imstande  wären,  unsere  Nierenkranken  in  der  Weise  zu  ernähren, 
daß  die  Zahl  der  aus  ihrem  Stoffwechsel  hervorgehenden  Moleküle 
die  derjenigen  nicht,  oder  nicht  wesentlich  ül)erstiege,  die  siejzu 
entleeren  fähig  sind*^  Im  Zusammenhang  mit  meiner  Ansicht  über  die  Be- 
deutung der  Retentiun  gelöster  Moleküle  für  die  von  Wasser  stellte  ich  als 
eine  der  wichtigsten  Aufgaben  bei  der  Therajne  der  Wasseretention  die  Be- 
kämpfung   der    Retention    geh'ister    Moleküle    hin^.     Diese    Forderung, 

>i  Ann.   (1.   ^lünch.    Krankenh.    1906.    zit.    bei    Hoineke    inul    Meyerstein  1.  c.    — 
«)  Zeitschr.  f.  klin.  Med..  Bd.  60.  1906.  S.  447.  —   »)  Zeitsohr.  f.  klhi.  Med.,  Bd.  dB,  S.  46. 


Physikalisch-chemische  Methoden  und  Gesichts])unkte  in  ihrer  Anwendung  usw.     1(55 

deren  Berechtigung  ich  experimentell  und  aucli  durch  klinische  Beohachtungen 
begründete,  diente  zum  Ausgangspunkt  der  verdienstvollen  Arbeiten  von  Strauß 
und  Achard,  die  ilire  praktische  Ausführung  auf  die  Regelung  der  Salzzufuhr 
l)e8chränkten  und  die  so  erzielten  befriedigenden  Resultate  an  einem  klinischen 
Material  demonstrierten.  Hire  Arbeiten  haben  eine  außerordentlich  lange  Reihe 
von  X^ntersucliungen  angeregt,  welche  zur  Yenollkommnung  der  Diätetik  bei 
Xierenkrankheiten  bedeutend  beigetragen  haben^). 

Widal  und  Lemierre  gaben  fünf  solchen  Nierenkranken,  welche  ihre 
Kochsalzausscheidung  genau  der  Einfuhr  anpaßten,  vei'schiedene  Kochsalzmengen. 
Bei  diesen  blieb  der  Wasserhaushalt  durch  das  Salz  unbeeinflußt.  In  zwei 
anderen  Fällen  stieg  die  Kochsalzausscheidung  nach  Kochsalzgaben  nicht  an. 
Es  wurde  ihnen  6  bezw.  9  Tage  lang  täglich  ein  Kochsalzzusatz  von  10  g  ver- 
abreicht. Der  Erfolg,  welcher  vor  der  AViederholung  solcher  Versuche  warnen 
sollte,  war  in  beiden  Fällen  ein  außerordentlich  beängstigender:  es  stellten  sich 
beträchtUche  Ödeme,  Lungenödem  und  zerebrale  Ei-scheinungen  ein.  Merklen, 
Achard  und  Widal  konnten  die  Wassei'sucht  bei  Herzkranken  durch  Salz- 
zusätze zur  Kost  ebenfalls  steigern.  Widal  teilte  eine  72  Tage  umfassende 
Krankengeschichte  mit.  Der  an  chronischer  Nephritis  leidende  Patient  wog 
anfangs  56  kg.  Nach  großen  Salzgaben  erreichte  das  Gewicht  66  kg.  Die 
Wasserretention  vei*schwand  dann  nach  einer  Beschränkung  der  Salzzufuhr 
wieder.  Die  AViederholung  ähnlicher  Versuche  lehi-te,  daß  das  Gewiclit  des 
Patienten  fast  nach  Belieben  verändei-t  werden  konnte,  je  nachdem  die  Salzein- 
nahmen erhöht  oder  herabgesetzt  wurden.  Ein  sehr  lehrreiclies  Beispiel  der 
Beeinflussung  der  Wasserretention  durch  Veränderungen  der  Salzzufulir  ist  der 
Fall  von  Oourmont  und  Genet,  den  Cordier  in  seiner  These  veröftentlicht 
hat.    Dessen  Verlauf  ist  aus  Fig.  19  (Seite  167)  zu  erkennen. 

Unabhängig  von  diesen  Untei-suchungen  stellten  Kövesi  und  Roth- 
Schulz  Versuche  über  diesen  Gegenstand  l)ereits  in  1902  an,  welche  l)esonders 
aus  dem  Grunde  Beachtung  verdienen,  da  ihre  Vei-suchsanordnung  ganz  l)e- 
sonders  sorgfältig  war.  Bei  acht  Nepliritikern  wurde  der  Salzstofiwechsel  genau 
verfolgt  und  mit  den  Schwankungen  des  Körpergewichtes  verglichen.  Die  kürzeste 
Versuchsreihe  dauerte  9,  die  längste  18  Tage  lang.  Es  zeigte  sich,  daß  100  g 
Köri)ergewichtszunahme  von  der  Retention  von  0,35 — 0,96  g  Kochsalz  und 
100  g  Abnahme  von  einer  Mehi*ausscheidung  von  0,83 — 1,098  g  Kochsalz  be- 
gleitet waren.  Wie  die  Wasserretention  einei-seits  von  der  willkürlich  geregelten 
Wassei-zufidir,  andei-seits  aber  auch  von  der  Salzzufuhr  beeinflußt  werden  kann, 
lehren  folgende  Beispiele. 

Fall  1^).    Die    Veränderungen   der    Wasserzufuhr    haben    keinen    Einfluß 


*)  Die  wichtigsten  Arbeiten  über  diesen  Cfegenstand  sind:  Achard,  Presse  med.  1901. 
Soc.    med«   d.    hop.    1903.     Lc   role   du   sei  en  therapeutique.       L'ceuvre    luedicochinirgical 

1904.  No.  40.  Achard  et  Loeper,  Soc.  de  Biol.  1901.  15  juiu.  Strauli,  Ther. 
d.  Gegenw.  1902.  Okt.  Die  chrou.  Nierenentzündungen.  Berlin  1902.  Zeits(^hr.  f. 
klin.  Med.,  Bd.  47.  S.  337.  Ther.  d.  Gegenw.  1903.  Mai;  usw.  Claude  et  Maute, 
Soc.  med.  d.  hop.  1903.  9  mai.  Widal,  ibid.  3.  sept.  Ambard,  Sem.  med.  1904.  p.  313. 
Ferranini,  Med.  Ital.  1904.  No.  8.  Widal  et  Javal,  Soc.  de  Biol.  1904.  16  et  23. 
jull.  Achard  et  Passeau,  Sem.  med.  1904.  p.  209.  Ambard  et  Beaujard,  Soc. 
de    Biol.    1904.    13    fevr.     Kövesi    u.    Roth-Schultz,     Path.    u.    Ther.    d.    Niereninsuff. 

1905.  V.  Noorden,  Path.  d.  StofFw.  1906,  Bd.  1.  Georgopulos,  Zeitsclir.  f.  klin.. 
Med.,  Bd.  60.  1906  (ausführliches  Literaturverzeichnis  S.  468—471).  Schlayer,  Hedinger 
u.  Takayasu,  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  91.  1907.  usw.  —  «)  1.  c.  S.  245. 
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auf  den  Gefrierpunkt  und  die  Menge  des  Harnes.  Diesem  Zustande  der  Nieren- 
funktion entsprechend  schwankt  die  Wasserretention  mit  den  Veränderungen 
der  Wasserzufuhr.  Ein  Einfluß  der  Verändeningen  der  Wasserretention  auf 
die  Retention  gelöster  Moleküle  ist  nicht  zu  erkennen. 


Tägliche  durchschnittliche 

I.  Periode: 
4  Tage 

II.  Periode: 
8  Tage 

III.  Periode: 
3  Tage 

N-Einnahme 

11,767  g 

11,982  g 

12,372  g 

N-Aiisgabe 

10,766  ,. 

10,503  „ 

8,637  ,. 

Bilanz 

+  1,001  „ 

+  1,479  „ 

+  3,735  ,. 

NaCl-Eiunahnie 

11,282  „ 

11,042  „ 

11,712  „ 

NaCl-Ansgabe 

4,384  „ 

4,810  „ 

4,713  „ 

Bilanz 

1     +  6,898  „ 

+  6,232  „ 

+  6,999  „ 

PjOj-Einnahme 

8,622  „ 

1,564  „ 

2,560  „ 

PjOj-Ausgabe 

1,245  „ 

1,017  „ 

0,740  „ 

Bilanz 

+  2,377  „ 

+  0,547  „ 

+  1,820  „ 

Wasseieinnahuie 

2200  ccni 

4000  ccm 

2200  ccm 

Hamvolum 

1470     „ 

1513    „ 

1430    „ 

Hamgefriei  punkt 

0,71— 0,76« 

0,71—0,75« 

0,71     0,73» 

mol.  Diurese 

0,58  mol 

0,60  mol 

0,56  mol 

Grewichtszunahme 

0,622  kg 

1630  kg 

0,466  kg 

Blutgefrierpunkt 

0,66» 

0,62« 

0,66« 

Fall  2^).    Nierenwassersucht.     Bei  Teränderter  Salzzufulir  ändeii:  sich  die 
Wasserretention. 


Tägliche  durchschnittliche 

I.  Periode: 

II.  I'eriode: 

III.  Periode: 

1 

3  Tage 

4  Tage 

3  Tage 

N-Einnahme 

13,37     g 

13,48    g 

13,88    g 

N-Ausgabe 

17,05     „ 

14,58     „ 

14,36    „ 

Bilanz 

-  3,68    „ 

-  1,10     „ 

-  0,48    , 

NaCl-Einnahme 

11,68    „ 

21,11     „ 

11,43    „ 

NaCl-Ausgabe                    \ 

11,87     ,. 

17,13     „ 

14,82    „ 

Bilanz 

-  0,19     ,. 

+  3.98     ,. 

—  3,39    „ 

PjOj-Einnahme 

4,338  ,. 

3,030  „ 

3,461  ,, 

PjOj-Ausgabe 

2,263  „ 

2,222  „ 

2,154  , 

Bilanz 

+  2,075  „ 

+  0,798  , 

+  1,307  „ 

Wasserein  nähme 

2150  ccm 

2600  ccm 

2600  ccm 

Hamvolum                          i 

1473     ,. 

1600    „ 

1473    „ 

mol.  Diurese 

1,16  mol 

1,28  mol 

lj23  mol 

Gewichtsveränderung 

—  0,133  kg 

+  0,275  kg 

+  0,300  kg 

Blutgefrierpunkt 

1 

0,65« 

0,61« 

Die  Abnahme  des  Köi pergewichtes  schlägt  nach  der  Erhöhung  der  Salz- 
zufuhr in  eine  Zunahme  über,  welche  die  gesteigerte  Salzzufuhr  überdauert. 

Fall  3^).  Noch  auffallendeie  Zunahme  des  Gewichtes  nach  erhöhter  Salz- 
zufuhr: 


1)  1.  c.  S.  229.  —  «)  1.  c.  S.  235. 
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Kgüuhe  dtirclisdmittlitli© 

L  Periode: 
3  Ta^e 

II*  Periode: 
a  Tage 

m.  Periode: 
3  Tage 

KaCl-Einöahme 

11,00  g 

2041  g 

10,55  g 

JiaCI'AuKgabe 

3J5  „ 

6J6„ 

5,40  „ 

Bilanz 

+  7,2o  „ 

+  13,66  „ 

+  5,14  „ 

Harnvolum 

813  mu 

920  ccm 

733  ccm 

inuL  DiuR-fc^e 

0,48  mijl 

0,58  inol 

0,49  mol 

Gewiclitsziiiiahme 

0,500  kK 

1/J33  kg 

1,666  kg 

Blutgefrierpuiikt                i 

0,60*' 

0,57*' 

0,57" 

t>l 


ES 


Bi'SSm 


Beeinfiußsuiig   Uts  Kfirp^^rgeuichtea  bei  Nephritis   Parenchymatosa  mit  Wassersucht   durch 
VerandHrting  der  Kot-hsÄlzzufuhr  nach  Cordier,  ^) 
^^^^^^  täghfhe  Kochsalzzufuhr, 

O^ O  tägliche  EochsalzaiisfuJir  im  Harne* 

9 ^  Humvolum. 

■ ■  Kürjjerge  wicht. 


*)  Cordier,  Vuve  de  dechloruratjc»n  dans  T  aoaftarque.      S,  17. 
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Fall  4^).  Während  die  Zunahme  des  Körpergewichtes  nach  einer  erhöhten 
Salzzufuhr  in  entsprechenden  Fällen  sehr  leicht  erkannt  werden  kann,  beein- 
flußt die  Erhöhung  der  Eiweißzufuhr  die  Wasserretentiou  nur  der  gleichzeitigen 
Zunahme  der  Salzzufiüir  entsprechend. 


I.  Periode: 
3  Tage 


IL  Periode: 
3  Tage 


ni.  Periode: 
3  Tage 


15,27  g 

20,76  g 

16,64  g 

13,55  „ 

17,13  „ 

16,64  ,. 

+  1,72  „ 

+  3,63  „ 

+  0,00  „ 

12,57  „ 

15,70  ,. 

14,05  „ 

11,33  „ 

10,24  „ 

9,94  „ 

+  1,34  „ 

+  5,46  „ 

+  4,11  r 

2950  ccin 

2950  ccm 

2617  ccm 

2163    „ 

2043    „ 

1647    „ 

1,08  mol 

1,11  mol 

0,98  mol 

0,067  kg 

0,167  kg 

0  kg 

Tägliche  durchschnittliche 

N-Einnahme 

N-Ausgal)e 

Bilanz 

NaCl-Einuahme 

NaCl-Ausgabe 

Bilanz 

Wassereinnahme 

Harnvolum 

mol.  Diurese 

G  e  wichtszunalmie 


Der  bedeutende  Einfluß  des  Kochsalzes  und  die  Bedeutungslosigkeit  der 
Vermehrung  der  Keteution  der  Abbauprodukte  des  Eiweißes  muß  als  besonders 
auffallende  und  meinen  msprünglichen  Envartungen  widersprechende  Tatsache 
anerkannt  werden.  Zwai*  geben  Achard  und  Paisseau^  an,  durch  Harnstoft* 
Wasserretentiou  erzwungen  zu  haben,  doch  lehil  die  nähere  Prüfung  ihres 
Falles  ebenfalls,  daß  der  Unterschied  in  der  Wirksamkeit  des  Salzes  und  des 
Hamstofies  außerordentlich  groß  ist.  In  einem  schweren  Falle  von  Nephritis 
interstitialis  traten  während  einer  täglichen  Zufuhr  von  20  g  Harnstofl'  (!)  inner- 
halb drei  Tagen  Gesichtsödeme  und  tödliche  ITrämie  auf.  In  einem  anderen 
Falle  verabreichten  sie  in  9  Tagen  dem  Patienten  180  g  Harnstoff  und  erzielten 
eine  Gewichtszunahme  von  1  kg.  Diese  mäßige  Gewichtszunahme  während  und 
vielleicht  gar  nicht  zufolge  der  kolossalen  Hainstoffzufidir  spricht  entschieden 
dafür,  daß  der  Harnstoff  in  der  Vei-schiebung  des  Wassergleichgewichtes  bei 
der  Xiereninsuftizienz  höchstens  eine  ganz  untergeordnete  Rolle  spielt 

Bis  jetzt  haben  wir  von  den  Salzen  bloß  das  Kochsalz  l)erücksichtigt. 
Wie  verhalten  sich  nun  die  anderen  Salze?  In  klinischen  Untersuchungen 
wurde  bis  jetzt  diese  Frage  beiseite  gelassen.  Auch  im  TieiTersuche  suchte 
nur  Richter*)  ihre  Lösung.  Richter  erzeugte  bei  Kaninchen  Urannephritis 
und  fand,  daß  bei  genügender  Wasserzufulir  siimtliche  Tiere  an  Wassersucht 
erkrankten,  während  die  Wassersucht  durch  Entzieliung  des  Wassers  vermieden 
werden  konnte.  Wurde  die  täglich  verbrauchte  Wassermenge  durch  den  Experi- 
mentator bestimmt,  so  war  der  Erfolg  annähernd  derselbe,  ob  die  Tiere  mehr 
oder  ob  sie  weniger  Salz  in  der  Nahrung  erhielten.  In  seinen  ersten  Ver- 
suchen hatte  Richter  die  Wasserzufuhr,  wie  aus  der  Beschreibung  seiner  Ver- 
suchsanordnung gefolgert  werden  kann,  niclit  geregelt.  Aus  diesen  ist  klar  zu 
erkennen,  daß,  wenn  die  Versuchstiere  ihre  Wassereinnahmen  aus  dem  Futter 
oder  aus   dem  Trinkwasser  selbst   bestimmen,   die  Wirkung  der  Salze  auf  den 


0  1.  c.  S.  224.    —    *)  Semaine  med.  1904.  p.  209.   —    »)  Festschrift  H.  Senator  ge- 
widmet. Berlin  1904.     Berl.  kliu.  Wochenschr.  1905.  Nr.  14.     Ther.  d.  Gegenw.    Dez.  1904. 
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Wasserhaushalt  sofort  zur  tieltung  kommt.    Diese  Tatsache  geht  aus  folgender 
•Zusammenstellung  der  Yersuchsresultate  von  Richter  deutlich  heiTor. 


Zahl        1 
der  Versuche  j 

Verauchs- 
daiier 

Fütterun<>:  und  Zusätze 

Höhlenhydrops 

im  IMittel 

I.  3    : 

6  Tage 

Bühen 

29—37  ccm 

34  com 

n.  3   1 

5—9      „ 

Hafer 

0-9       „ 

3    „ 

m.  1 

4     „ 

150  ccm  Wasser 

Spuren 

— 

2 

^6      „ 

175—200  ccm  AVasser 

32—80    „ 

56    „ 

IV.  3 

5-6     „ 

4—5  g  NaOl  in   20—25  ccm 

Wasser 

22-48    „ 

32    „ 

4 

4-7     , 

4     6g  NaCl  in  100     150  ccm 

AVasser 

36—130  „ 

79    ,. 

4 

6     . 

3  g  XaCl  in  250  ccm  Wasser 

80     155  „ 

114    ,. 

V.  1 

5     „ 

4  g   Mononatriumphosphat    in 

40  ccm  Wasser 

Spuren 

— 

1 

6     „ 

5  g    Mononatriumphos])hat    in 

125  ccm  AVasser 

140  „ 

— 

VI.  1 

8      „ 

7  g  Magnesiiunsulfat  in  175  ccm 

Wasser 

42  , 

— 

VII.  2 

5-6      „ 

8—18  g  Hanistoff  in   60  ccm 

AVasser 

Spuren 

— 

Daß  die  Tiere  der  111.— VU.  Grruppe  ihr  Wasserbedürfnis  nach  Belieben 
befriedigten,  geht  aus  der  Tatsache  hervor,  daß  die  Summen  der  entleerten 
Hammengen  und  der  verzeichneten  hydropischen  Ansamndungen  weit  mehr 
ausmachten,  als  das  mit  den  Zusätzen  zugeführte  Wasser.  Die  Ergebnisse  dieser 
Versuche  scheinen  zu  beweisen,  daß  unter  solchen  Bedingungen  Kochsalz, 
Phosphate  und  Sulfate  die  AA^assersucht  steigern,  Harnstoff  dagegen  wirkungslos 
ist.  So  konnte  bei  der  Zufuhr  von  150  ccm  Wasser  nur  eine  Spur  von  Hydrops 
erzeugt  werden,  während  4—6  g  Kochsalz  in  100 — 150  g  AVasser  im  Mittel  zu 
79  ccm,  5  g  Mononatriumpliosphat  in  125  ccm  Wasser  zu  140  ccm  Erguß  in 
den  serösen  Höhlen  führten.  Bei  genau  abgemessener  AVasserzufulir  kann  da- 
gegen selbstverständlich  trotz  allen  Zusätzen  die  Wasserretention  nicht  über 
das  Maß  des  zur  Verfügung  stehenden  AVassers  hinausgehen.  Noch  auffälliger 
als  in  den  A"ei*suchen  von  Bichter  zeigte  sich  der  Einfluß  der  Salzzufuhr  auf 
die  AVasseransammlung  im  Köri)er  in  denjenigen  von  Heineke  und  Meyer- 
stein ^).  A^m  15  mit  (^rom  vergifteten  Kaninchen,  denen  am  4.  und  5.  Tage 
nach  der  A^ergiftung  je  100  ccm  AVasser  durch  die  Schlundsonde  eingeführt 
wurden,  bekamen  nur  4,  von  15  sonst  ganz  gleich  behandelten  Kaninchen,  denen 
aber  statt  AVasser  2% ige  Kochsalzlösung  eingegossen  wurde,  dagegen  9  Tiere 
AVa^sersucht.  Heineke  und  Meyerstein  heben  hervor,  daß  die  Salzzufuhr  in 
ihren  Versuchen  wegen  der  prozentualen  Abnahme  des  Kochsalzgehaltes  im 
Harne  trotz  der  beobachteten  Polyurie  zu  Salzretention  führte,  und  daß  diese 
die  Tiere  zu  reichlichem  Trinken  veranlaßte. 

Die  auseinandergesetzten  Erfahrungen  führen  zur  Aufstellung  folgender 
These: 


»)  Deutsch.  Arch.  f.;:klin.  Med.,  Bd.  90.  S.   114. 
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Der    Wassergehalt    des    Ür^anismiis    richtot    sicli    nach    i^eiiie 


m 


Gehalt  an  Elektrolyten,     Der  Zusammenhang  zwischen  dem  Gehalte* 

an  Elektrolyten  und  dem  an  Wasser  kann  jedoch  eine  Störung  er- 
fahren, wenn  bei  vermehrtem  üebalt  an  Elektrolyten  die  Wat^serein- 
nähme  gewaltig  herabgesetzt  wird,  oder  wenn  die  Nieren  auf  die 
vermehrte  Wast^ereinnahme  mit  einer  bedeutenden  Erhöhung  der 
D 


lurese  reafjieren. 


kungen 


ungenügende 


Sat^e  enthaltenen  hm 


Pachtung  der  im  obi 
Idet  das  einzige  Hindernis  im  Wege  ztir  allgemeinen  Anerkennung  der 
Tatsache,  daÜ  der  Wassergehalt  des  Köipers  nach  seinem  Elektrohieng ehalte 
reguliert  wird,  Nun  müssen  wir  versuelien  festzustellen,  wie  die  sich  der  Reten- 
tion  von  Elektrolyten  aiisehlieBende  Wasserretention  zustande  kommt.  Bei  ge- 
simtleii  Menschen  nmt  Tieren  wird  jeder  WasseniberscIuiB  mseh  ans  dem  Orga- 
nismus entfenit.  Wir  kennen  die  her\^arragende  RoUe^  welche  die  Nieren  bei 
der  Erhaltung  des  Wassergleiehgewichtes  erftillen.  Ist  aber  auch  die  rasche 
Anpassung  der  Nierentätigkeit  ;^nr  Wassereinnuhme  eine  unerläßhche  Bedingung 
des  normalen  Wassergleichgeuichtes?  Ich  habe  mich  Überzeugen  können,  daß 
dem  nicht  so  ist  Zwei  Patienten  mit  Ektopia  vesicae  waren  nach  May  dl 
operiert.,  Ihre  Harnleiter  mündeten  in  ihren  ^lastdarm.  im  Mastdarme  gleicht 
sich  jede  osmotische  Druckdiflerenz  zwischen  dem  Harne  und  dem  Blute  ans, 
so  daß  der  aus  dem  Masttlanue  entleerte  Harn  eine  ebenso  unveninderüche 
molekulare  Konzentration  aufweist,  wie  der  durch  schwerkranke  Nieren  aus- 
geschiedene. Aus  dieseJn  Grunde  paßt  sich  das  Hamvolum  den  Berlürfnissen 
des  Wassergleicligewichtes  nicht  an  und  trotzdem  wird  dieses  nicht  gestört* 
Daraus  folgt ^  daß  der  mnst  gesunde  (.)rgtinismus  <iie  Diti'erenz  seiner  Wasser- 
einnabme,  Wasserlnldung  und  seiner  extra  renalen  Wasseransfuhr  an  das  Harn- 
Yülurn  anpaßt,  wenn  die  gewöhnliche  An|»assnng  des  Hanivolumtä  an  ißese 
Diflerenz  zur  Isnmöghchkeit  geworden  ist  A\hnliches  geschieht  beim  Diabetes 
insipidns.  Bei  dieser  Krankheit  fand  icb^)  die  Nierentatigkeit  derart  verUndeit, 
daß  der  Harngefrierpunkt  außerordentlich  wenig  erniedrigt  und  fast  ganz  kon- 
stant ist  Einmal  habe  ich  J=^ü^05*'  gefuntlen!  Da  die  mnlekuhire  l^iurese 
dieser  Kranken  nomud  l)leibt,  muß  der  geringen  Kunzentration  entsprechend 
das  Harnvolum  /amehmen.  Letzteres  paßt  sich  also  dem  Gleichgewichte  der 
gelösten  Bestandteile  des  Körpers  an  und  wird  von  den  Bedürfnissen  des 
Wassergleichgemchtes  imaliliängig.  Meine  Erfahrungen  bei  dem  Diabetes  insi- 
pidus  wurtlen  auf  Grund  sehr  eingeheu<ler  Untersucbuiigen  von  T.  Mayer*) 
bestätigt  Trotzdem  aber  die  Hegulienuigsarbeit  der  Nieren  bei  der  Erhaltung 
des  WassergleitJige  wicht  es  versagt,  f  »leiben  der  Gefnerpnnkt  und  dei-  Eiweiß- 
gehalt des  Blutes  bei  dieser  Krankheit  zwischen  normalen  Grenzen,  oder  sind 
diese  zeitweise  einer  nur  sehr  mäßigen  Zunahme  der  Konzentration  entsijrechend 
verändert.  Bei  dem  Verluste  der  An|>assungstVdiigkeit  der  Nieren  paßt  sich 
also  auch  liier  die  Ditferenz  zwischen  Wasserütduhr,  W^asserlüldung  und  extra- 
renaler Ausscheidung  den  Bedürthissen  des  normalen  Gleichgewichtes  an*  Diese 
Anpassung  kann  aber  leicht  gestört  werden, 

in    einem    Falle   von   Löper^)    betrug  z.  B,    der  Blutgefrieqjunkt   0,56^. 
Als  der  Patient  6  Stunden  lang  kein  Wasser  erhalten  hatt«,  litt  sein  Wasser* 


*)  Moderne  ÄratebiblioÜieL  H,  L   1905.  S.  28. 
Bd.  83,  a  t  1906.  —  *)  Lot. per,  l.  v. 


—    «)    DeuUc'b.  Art'h.  f.  klin,   Med., 
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gleichgewicht  so  hochgradig,  daß  sein  BhitgetVierpunkt  0,63"  erreichte.  Auch 
StrubelP)  beobachtete  eine  weitgehende  Verarmung  an  Wasser  bei  Diabetes 
insipidus,  sobald  sein  Patient  niclit  nach  seinem  Durste  trinken  konnte. 

Die  Fälle  der  letzterwähnten  Kategorie  beweisen,  daß,  obzwar  gewöhnhch 
das  Hamvolum  sich  an  die  Difierenz  der  AVassereinnahmen  und  extrarenalen 
AVasserausgaben  anzupassen  hat,  das  umgekehrte  Verhalten  auch  möglich  ist 
und  in  der  Xot  zur  Sicherung  des  Wassergleichgewichtes  ausreichen  kann.  In 
diesen  Fällen  wird  die  Regulierung  hauptsächlich  durch  den  Durst 
vermittelt. 

Aus  welchem  Giimde  kann  nun  diese  Ali  der  Regulierung  bei  wasser- 
süchtigen oder,  genauer  ausgedrückt,  bei  AVasser  retinierenden  Nierenkranken 
nicht  zu  einem  normalen  Resultate  führen,  und  trotz  der  Hyposthenmie  ein 
normales  Wassergleichgewicht  aufrechterhalten?  Einfach  aus  dem  Grunde,  daß 
der  Organismus  dieser  Kranken  auf  ein  höher  eingestelltes  Wassergleichgewicht 
reguliert  und  der  Dui*st  dementsprechend  erst  bei  einem  höheren  Wassergehalt 
des  Körpers  aufhört.  AVie  hoch  der  AVassergehalt  des  Körpers  steigen  muß 
ehe  das  pathologische  Gleichgewicht  erreicht  ist  und  der  Durst  aufhört,  geht 
daraus  hervor,  daß  die  Elektrolytenkonzentration  des  Serums  dieser  Kranken 
normal  bleibt. 

Diese  Tatsache  wiril  ein  helles  Licht  auf  die  Physiologie  des  Durstes. 
Wäre  die  Abnahme  der  im  Körper  nonualerweise  enthaltenen  AVassermenge 
die  Ursache  des  Durstes,  so  müßte  der  Durst  bei  dem  nonualen  AVassergehalt 
aufhören,  wodurch  einer  Wassenetention  vorgebeugt  wäre.  Bei  der  Nieren- 
insuffizienz geht  aber  das  Trinken  bis  zur  Erreichung  einer  gewissen  Zunahme 
der  im  Köri^er  enthaltenen  AVassermenge  weiter.  Dann  könnte  daran  gedacht 
werden,  daß  etwa  der  nonnale  Eiweißgehalt  des  Blutplasmas  die  Befriedigung 
des  AVasserbedürfnisses  herbeifühii:.  Bei  der  Niereninsufüzienz  hört  jedoch  das 
Trinken  erst  dann  auf,  wenn  der  Eiweißgehalt  des  Plasmas  abnonu  gering  wird. 
Dasselbe  kann  auch  von  der  A^iskosität  des  Blutes  wiederholt  werden.  Ich  habe 
daran  gedacht,  daß  die  Zunahme  der  molekularen  Konzentration  des  Blutplasmas 
die  Ursache  des  Durstes  ist.^)  Mayer*),  Colin*)  und  andere  haben  sich  dieser 
Ansicht  angeschlossen.  Doch  lehrt  die  nähere  Betrachtung  der  Vorgänge  bei 
der Niereninsuftizienz,  daH  diese  Ansicht  auch  keine  ganz  zutreffende  war.  Bei 
der  Niereninsuftizienz  finden  wir  oft  eine  erhöhte  molekulare  Konzentration  des 
Blutplasmas.  AVürde  diese  Veränderung  an  sich  Durst  venii-sachen,  so  würde 
die  Wasserzufuhr  bis  zur  Herstellung  einer  normalen  molekidaren  Konzentra- 
tion fortgesetzt  werden,  was  umso  leichter  zu  erreichen  wäre,  da  die  erhöhte 
AV  asserei nnahme  bei  diesen  Kranken  keine  Zunahme  der  renalen  AVasseraus- 
scheidung  auslöst  und  der  AVasseriiberschuß  zur  Verdünnung  der  Säfte  des 
Körpers  dienen  würde.  AVie  bereits  erwähnt  wurde,  beweist  die  normale  Elek- 
trolytenkonzentration des  Seruius  l)ei  der  Niereninsuffizienz,  daß  die  Verschiebung 
des  AVassergleichgewichtes  der  Zunahme  des  Elektrolytengehaltes  des  Blutplasmas 
entspricht.  Daraus  folgt,  daß  der  Köri)er  auf  die  Erhöhung  der  Elektrolyten- 
konzentration seiner  Säfte  mit  Durst  reagiert.  Die  Erklärung  der  Erscheinung, 
daß  z.  B.  Kochsalz  den  Durst  verstärkt,  Harnstofi'  dagegen  nicht,  kann  leicht 
gefunden  werden.  Das  Durstgefühl  entspricht  höchstwahrscheinlich  einem  Wasser- 


0    Deutsch.  Arch.  f.  khn.  Med.,  Bd.  62,  S.  89.  —    «)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.' 33. 
*)  Essai  siir  la  soif.  Tlu'se.   1900.    —    *)  De  la  soif  Brightique.   These.  1901. 
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Verlust  g;e wisser  zelli^icii  Elementt**  Diej^er  Wiisst^rverluHt  kann  niii-  diirrli  <^iiie 
<>suiotim*lie  Druckdiffeii?nz  zwischen  den  Zellen  uml  der  yie  unispülenden  Flii^si*^- 
keit  lierliei^efiiliit  werden*  Einen  osmotischen  Druck  krunien  aber  ntir  diejenigen 
Stoffe  auf  die  Zellen  auKüiieiiy  iür  welche  diese  iniijerineabel  sind«  Fenneierenilc 
Stoffe  verteilen  sich  gleiehniätii^  zwischen  Zellen  und  umgehender  Lösung,  ent* 
ziehen  nha  den  Zellen  kein  Wasser.  Zu  diesen  StoHen  gehören  hekanntlidi 
die  Salze  nicht.  Salze  können  dio^juiotisch  nicht  in  die  Zellen  gelangen.  Da- 
her wirken  sie  auf  die  Zellen  jjlasmol\*tiöetu  Dagegen  verteilt  sich  Harnstoff 
gleichmälJig  zmachen  den  Zellen  nnti  der  umspülenden  Flüssigkeit,  Folglich 
bleibt  in  Harnstoff lösungen  die  Plasmolyse  aus,  G ry n s *) ,  Ha m b u r g e i* , 
OvertüHj  KöppCy  Oker-Biom*)  und  andere  haben  eine  Fülle  von  Tatsachen 
entdeckt,  auf  (rnnnl  di^-en  die  Permeabilität  der  Zellen  für  fbc  verschiedensteu 
Stoffe  klargelegt  wordeti  sind.  Diese  Tatsachen  liefern  die  Erklärung  flazu. 
warum  gewisse  Stoffe  in  )::rrößerer  Konzentration  Dui-stgefiihl  erzeugen,  andere 
a!>er  nicht. 

Aus  dem  Gesagten  folgt,  daß  die  nrsprüngliclie  Fa^ssung  meiner  Ansicht, 
daß  nämlich  der  Durst  die  Konsequenz  einer  Zunahme  des  osmotischen  Druckes 
der  KörperHüssigkeiten  ist,  wesentlich  den  Tatsachen  entsprichtj  doch  daif  als 
JIi*ß  <ies  wirksamen  osmotischen  Druckes  nicht  die  Gefrierpunktserniedrigung  be- 
traclitet  werden,  da  nur  diejenigen  gelösten  Moleküle  osmotisch  i^irksam  simi, 
welclie  die  Zellen  diosinotisch  nicht  durchdringen  könneiL 

Die  zweite  These  der  Theorie  der  Nierenwassersucht  lautet  also: 

Der  Parallelismus  der  lietentiun  des  Wassers  und  derElektro- 
lyte  wird  durch  eine  dem  Durstgefühl  entsprechende  Wasserznfuhr 
gesichert  und  ist  aus  der  Tatsache  zu  erklar en,  daß  der  Durät  von 
der  Konzentration  jener  Stoffe  beeinflußt  wird,  für  welchen  Mie 
Zellen  impermeabel  sind. 

Bis  jetzt  haben  wir  nur  die  renale  WiLsserauMscheidnng  und  die  Wasser- 
einfulir  beriicksichtigt.  Eine  jeder  Anlordenmg  genügende  Untei^michun*?  des 
ganzen  Wasserhaushaltes  unter  Berücksiclitigung  sämtlicher  Faktoren  bei  Nieren- 
kranken steht  noch  aus.  Doch  sind  einige  Tatsachen  bekannt,  welche  mit  einer 
gewissen  Wahrscheinlicldieit  auf  eine  Veränderung  eines  TeÜes  rler  extrarenalcn 
Wasserausfuhr  schließen  lassen.  Nach  Janssen")  schied  die  Haut  seiner  Nieren- 
kranken stündhch  Ü.237 — 0,270  g,  die  von  Gesunden  dagegen  0^341 — 0.360  g 
Wasser  auf  1000  qcni  Ijerechnet,  aus,  Schwenkebecher*)  hat  nn  zwei  Nieren- 
kranken mit  ganz  einwandfreier  Methodik  eheutalls  eine  AbnaJime  der  Wasser- 
ausKcheidung  durch  Verdunstung  festgestellt.  Tauszk  wog  unsere  Patienten 
mit  einem  490 — 1450  ccm  Milch  enthaltenden  Glase  in  der  Hand.  Nach  dem  Aus- 
trinken der  Mih'h  wurden  die  Wägungen  viertelstündlich  wiederholt.  Es  ergiiii 
sich  bei  Gesunden  ein  Gewichtsverlust  von  %ß — i3%  ^^^  genossenen  Milch 
innerlndl)  einer  Stunde,  während  der  Verlust  bei  5  Nierenkranken  mit  einem 
Blutgefrieipunkte  von  0,61—038*'  bloß  1,6—8«/;  erreichte. 

Da  für  die  Verdunstung  physikahscher  Faktoren  entscheidend  zu  sein 
scheinen,  glaubte  ich  diese  Verlangsamung  der  Verdunstung  bei  Nierenkranken 


I 
I 


i)  Pflügere  Arck,  Bd.  63,  S.  86.  1896.  —  «)  vgL  Hamburg  er,  Osm,  Druck  u. 
Iüu*'n1dire  ind.  Med.,  Bd.  1,  S.  202  lu  ff.,  Höber,  Physik,  Chemie  tl  Zelle.  I902,  S.  101 
u.  iT.  u.  BtL  I  dieaes  Werices»  S.  278  bis  295-  —  *)  vgL  Rosensteiii^  Nierenkrankheiten. 
Berlin   1894,   S.  145.     —    *)  Dentack  Arch.  f.  kliti.  Med.,  Bd.  79,  S.  5U  löOa 
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auf  die  Zunahme  der  molekularen  Konzentration  ihrer  Säfte  zunickführen  zu 
können.^) 

Im  selben  Sinne  sind  die  Erfahrungen  von  Päßler^)  zu  deuten.  Päßler 
beobachtete  häufig  Fälle  von  Nieren  Wassersucht,  in  welchen  während  dem 
Schwinden  der  Ödeme  die  Diurese  viel  weniger  ansteigt,  als  es  der  Abnahme- 
des  Körpergewichtes  entsprechen  würde.  So  nahm  z.  B.  bei  dem  Abklingen 
einer  akuten  Nephritis  das  Gewicht  des  Patienten  innerhalb  24  Stunden  um 
7  kg  ab,  während  die  Harnmenge  bloß  imi  900  ccm  zunahm.  Der  Patient  hat 
weder  dünne  Stühle,  noch  einen  wahrnehmbaren  Schweißausbruch  gehabt.  Offen- 
bar handelte  es  sich  um  eine  „enorme  Zunahme  der  Perspiratio  insensibilis'*. 
Ahnliche  Beobachtungen  habe  auch  ich  wiederholt  machen  können. 

Grrüner^  berechnete  die  Perspiratio  insensibilis  annähernd  aus  der 
während  einer  Versuchsperiode  beobachteten  G-ewichtsverändenmg,  dem  Gewichte 
der  eingeführten  Nahrung  [und  aus  dem  des  entleerten  Harnes  und  Stidiles. 
Seine  Versuche  scheinen  ebenfalls  zu  beweisen,  daß  die  Wasserausscheidung 
durch  Verdunstung  bei  Salzretention  abnimmt 

Nach  unsern  Ausführungen  wäre  also  die  Wasserretention  bei  Nieren- 
krankheiten die  Folge  einer  im  Vergleich  zur  Ausscheidung  abnorm  reichlichen 
Wasserzufuhr.  Mit  diesem  Teile  unserer  Theorie  haben  wir  uns  also  derjenigen 
von  Bartels*)  und  Grainger-Stuart*)  genähert,  jedoch  mit  dem  wesentlichen 
Unterschiede,  daß  Bartels  auf  die  Oligurie  an  sich  das  Gewicht  legte  und 
den  Einwand,  daß  Wassei*sucht  ohne  Oligurie  bestehen  und  sogar  bei  Anurie 
fehlen  kann,  nicht  entkräften  konnte,  während  die  von  uns  betonte  Tatsachen 
beweisen,  daß  das  Hamvolum  an  sich  nebensächlich  und  die  ßetention  die 
Folge  einer  Eegulieiiing  der  Konzentration  der  Elektrolyte  bei  deren  Vermehiiing 
sei.  Die  Ursache  ihrer  Venuehrung  bildet  aber  eine  Zufuhr,  welcher  die  Nieren 
nicht  mehr  gewachsen  sind.  Ihre  unmittelbare  Folge  ist  der  Durst,  welcher 
erst  gestillt  wird,  nachdem  sie  auf  ihre  nonnale  Konzentration  diluiert  worden 
sind.  Die  Möglichkeit  einer  Vermehrung  der  im  Körper  kreisenden  AVasser- 
menge  wird  dadurch  gegeben,  daß  die  Nieren  das  Volum  ihres  Sekretes  nach 
vermehrter  Wasserzufuhr  nicht  gehörig  vermehren  können. 

Dieser  Theorie  kann  nicht  eingewendet  werden,  daß  die  Wasserretention 
auch  ])ei  ziemlich  bedeutender  Kochsalzausfuhr  bestehen,  und  auch  bei  geringer 
fehlen  kann.  Die  Ausfuhr  ist  ja  nur  der  eine  derjenigen  Faktoren,  von  welchen 
der  Salzgehalt  des  Körpers  abhängt.  Selbst  die  Berücksichtigung  der  Kochsalz- 
einfuhr und  die  auf  Grund  von  zwei  Daten  festgestellte  Bilanz  kann  nur  die 
Veränderung  der  im  Körper  enthaltenen  Salzmenge  und  nicht  ilire  absolute 
Größe  zu  erkennen  geben.  Es  kann  nach  bereits  erfolgter  Kochsalzretention 
Gleichgewicht  bestehen,  während  der  abnorm  große  Kochsalzgehalt  des  Körpers 
nicht  abnimmt  und  das  retiniei*te  Wasser  weiter  festhält.  Die  wesentliche 
Veränderung,  welche  zur  A ufspeichening  der  Salze  im  Organismus  fühil,  ist 
das  Unvermögen  der  Nieren  ihre  Salzausscheidung  genau  den  nach  oben  er- 
folgenden Schwankungen  der  Zufuhr  anzupassen.  Finden  bei  bestehender 
Störung  der  Salzelimination  solche,  wenn  auch  nur  voriibergehende  Zunahmen 
der  Salzeinfuhr  statt,  so  können  sich  mit  der  Zeit  gewaltige  Mengen  von  Kocli- 

»)  Belgyögyäszat  Kezikönyvo.  Budapest.  Bd.  5.  1898.  Berl.  klin.  Wochenschr.  18Ö9. 
S.  781.  —  «)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd.  87.  S.  569.  1906.  —  »)  Zeitschr.  f.  klin.  Med., 
Bd.  64,  S.  455.  1007.  —  *)  Krankh.  d.  Harnapparates.  Leipzig.  1875.  S.  87.  —  »)  Brights 
Disease.  Edinburgh    1871. 
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salz  IUI  Köri>(?r  ansammeln»  auch  wenn  die  fliirchscliiiiülirlie  Sali^aiissdieiflnnc 
täglich  nu^lircre  Gramme  erreichen,  oder  sogar  Kochsfiligleichge wicht  zeitweise 
hesteheii  kann. 

Ich  ^lanhe  den  unwiderleglichen  Beweis  der  Richtigkeit  der  aupr;sr^fiikrten 
Theune  in  der  Tatsache  erhljcken  zu  können,  daß  erhcilite  Wasserznlnhr  an 
sich  hei  Nierenkranken  mit  Hyposthenurie  und  nahezu  unveränderlichem  Harn- 
volnm*  sowie  erhöhte  8akzufuhr  hei  freiem  Trinken  Wasserrctenti(*n  erzeugen, 
oder  eine  hereit«  hestehende  vergi^ißern  können,  Freihch  thirf  die  Nachprüfung 
die.ser  Tatsache  nicht  m  erfolgen^  daß  man  wasseiTettnierenden  Kranken,  deren 
viele  Kilogramme  en'eichende  WaHsersneht  %nele  hundert  Gramme  Kochsalz 
entlüih^  einige  Gramme  Kochsalz  zufuhrt  oder  entzieht.  Unter  solchen  l-m- 
atanden  sind  ja  diet^e  Mengen  verschwindend  gering  und  kann  ihre  Wirkung 
dadurcli  verdeckt  werden,  daß  die  VersiichHi^erson  ihren  Durst  mehr  oder 
weniger  beherrscht ^  oder  auch  dadurch,  daß  die  vurgeschriehene  Diät  so  viel 
Wasser  enthält,  daß  der  Patient  in  seinem  Körper  mehr  Walser  aufspeichern 
muß,  als  dem  wirklichen  Bedürfnisse  pathologisch  verschoheneti  tTleichgewichtes 
genügen  würde.  Wie  wenig  Aufraerksamkeit  den  Versuchsbedingungen  hei 
solchen  Untersuchungen  oft  zugewendet  wurde,  könnte  an  Beispielen  demon* 
striert  werden,  in  welchen  der  Salzzusatz  restlos  ausgeschieden  wurde ^  oder  in 
welchen  ÖüOecm  einer  physiotogisclien  Kuchsalzlösung  injiziert  wurde  und  aus 
dem  selhstverständlich  negativen  Ausfall  der  Versuche  auf  die  Bedeutungslosig- 
keit des  Salzes  im  Mechanismus  der  Wasserretention  geschhissen  wurde. 

Wie  ich  am  Eingange  dieses  Abschnittes  zu  begründen  suchte j  ist  die 
Wa^ssersucht  von  einer  einfachen  WasBerretention  streng  zu  untersclieiden.  Bis 
jetxt  haben  wir  uns  nur  mit  der  Theorie  der  Wa.^i^eiTetentinn  befaßt,  ohne 
Eücksicht  darauf,  oh  sie  mit  Wassersucht  einhergeht,  oder  oJine  Wassersucht 
3!ur  Ausbildung  gelangt.  Einer  richtigen  Ausgestaltung  der  Theone  der  Wasser- 
retention bei  Nierenkrankheiien  sind  ganz  Ijesonders  diejenigen  Fälle  im  Wege 
gestanden,  in  welchen  der  Mangel  einer  klinisch  nachweisbaren  Wa^isersucht  zn 
einem  Verkennen  der  bestehenden  Wasserretention  verleitet  hat*  Zu  il lesen 
Fällen  gehören  besuuders  die  mechanisch  bedingten  Anurien,  Bei  der  Beur- 
teilung dieser  Fälle  muß  beachtet  werden,  daß  sie  vor  dem  plötzlichen  Eintreten 
der  Annrie  meistens  in  vollkommen  normalem  Wassergleichgewicht  %varen.  Nach 
den  EriiJiruugen  von  Kövesi  und  Roth- Schulz  entspricht  einer  Wasserretention 
Ton  100  g,  eine  Kochsalzretention  von  0^35— 0,96  g.  Da  sich  im  Körper  wenig- 
gtens  6000  g  Wasser  ansammeln  muß,  ehe  die  Wasserretention  zu  einer  klinisch 
nachweisbaren  Wassersucht  ausartet,  müßte  es  l>ei  solchen  Patienten  zur  Reten- 
tion  von  bedeutend  über  20  g  Kochsalz  kommen»  bevor  das  Erscheinen  von 
Ödemen  zu  erwarten  wäre.  Bei  mechanischen  Anurien  ist  wohl  die  Art  der 
Ernährung  ausnahmslos  eine  solche,  daß  es  bei  der  weiter  bestehenden  extra- 
renalen Salzausfuhr  recht  lange  dauern  dürfte,  bis  die  Salzretention  den  der 
Entstehung  einer  sieht! »aren  Wassersucht  entsprechenden  Grad  erreichen  würde. 
Daß  aber  in  den  hierher  gehörenden  Fällen  eine  der  Retention  gelöster  Mole- 
küle angemesaene  Wasserretention  wirkhch  statttintlet,  wird  durch  folgende 
Beobachtungen  wahrscheinlich  gemacht.  Bei  einem  kräftigen  Pfanne  fulirte  eine 
Niereukolik  zu  vollständiger  Amn^ie.  Am  vierten  Tage  dt'i-  Anurie  fand 
Kövesi  einen  vollkommen  nonnalen  Blntgefrierpunkt:  0,56 **.  In  einem  andern 
ähnlichen   Falle   fand  Israel^)  ebenfalls  am  vierten  Tage  (S^^  0,575^*     Nach 

1)  Mitt*  aus  den  Uremgeb,  d.  Med,  u.  Cliin,    Bd.  2,  S.  173.  li>03. 
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einer  Nephrektomie  sah  KümmelP)  die  Harnausscheidung  aufhören.  <J  betrug 
an  den  ersten  drei  Tagen  0,66 — 0,57®,  und  ei  reichte  erst  am  vierten  Tage  0,58®, 
am  sechsten  0,59®,  am  siebenten  0,60®  und  vor  dem  Tode  0,61®.  Ich  beobach- 
tete eine  plötzliche  Anurie  nach  Sublimatvergiftung.  Trotzdem  klinisch  nichts 
von  einer  AVasserretention  zu  erkennen  war,  bheb  d  an  den  ersten  drei  Tagen 
nonnal  und  betnig  0,56®.  Dann  nahm  d  erst  langsam,  später  sclmeller  zu,  und 
eiTeichte  am  achten  Tage  0,63®.  Freilich  ist  die  Zufuhr  gelöster  Moleküle  bei 
solchen  Patienten  aus  verschiedenen  Gründen,  unter  welchen  das  Erbrechen 
eine  wichtige  Rolle  spielt,  eine  recht  geringe.  Ebenso  kann  auch  daran  gedacht 
werden,  daß  die  StoflFwechselvorgänge  bei  ihnen  sehr  verlangsamt  sein  können, 
doch  scheint  diese  letztere  Annahme  weniger  als  die  einer  der  Vermehrung  der 
gelösten  Moleküle  entsprechenden  Wasserretention  für  sich  zu  haben.  Daß  sie 
in  der  Tat  die  zutreffende  ist,  hat  Päßler*)  an  einem  typischen  Falle  bewiesen. 
Die  Patientin  litt  an  Carcinoma  uteri.  Die  von  unserem  Standpunkte  aus 
wichtigen  Daten  waren  die  folgenden: 

d     Körpergewicht 

6.  Tag  der  Anurie     0,61®       58      kg 

7.  „       „         „  0,605®     60      „ 

8.  „       „  „  0,605®     60,75  „ 

9.  „        „  „  0,645®     61       „ 

10.  ,.       ,.  „  0,645®     62,50  „ 

11.  „       „         ,.           0,665®     62      „ 
12  071®       

Päßler  schätzt  die  Grewichtszunahme  auf  wenigstens  13 — 14®/^  des  ur- 
sprünglichen Körpergewichts.  Trotzdem  konnte  bei  der  Olxluktion  aus  einer 
10  cm  langen,  die  ganze  Haut  durchtrennenden  Schnittwunde  nur  mit  Mühe 
1  ccm  Odemflüssigkeit  ausgepreßt  werden.  Auch  sonst  war  keine  Wassersucht 
nachweisbar. 

Es  scheint  also,  daß  die  mechanischen  Anurien  in  betreff  der  Wasser- 
retention keine  besondere  Stelle  unter  den  Nierenkrankheiten  einnehmen,  Sie 
gehören  zu  denjenigen  Nierenkrankheiten,  bei  welchen  die  Wasserretention  sehr 
hohe  Grade  erreichen  muß,  bevor  es  zu  einer  t Überschwemmung  der  Gewebs- 
spalten  kommt. 

Nach  unserer  Auffassung  ist  bei  der  Wasserretention  von  Nierenleidenden 
die  Retention  gelöster  Moleküle  die  primäre  Veränderung,  deren  die  Wasser- 
retention folgt.  Wir  haben  bereits  angedeutet,  daß  diese  an  gewisse  Bedingungen 
gebunden  ist,  unter  welchen  wir  das  Unvennögen  der  Nieren  das  Harnvolum 
bei  steigender  Wasserzufuhr  dieser  anzupassen  envähnt  haben.  Es  erübrigt 
noch  Beweise  für  die  Richtigkeit  dieser  Behauptung  zu  liefern. 

Zu  den  Nephritiden  ohne  AVassersucht  gehört  die  kompensierte  intersti- 
tielle Nephritis.  Bei  dieser  ist  oft  eine  Retention  gelöster  Moleküle  ohne 
Wasserretention  nachweisbar.  Nach  Strauß^)  erreicht  die  Menge  des  Reten- 
tionsstickstoffes  bei  dem  gesunden  Menschen  ungefähr  0,020 — 0,035  g  auf  100  ccm 
Serum.  Bei  28  Kranken  mit  interstitieller  Nephritis  ohne  Urämie  war  dagegen 
die  Menge  des  Retentionsstickstoftes  in  100  ccm  Serum  0,0822 — 0,1160  g  und 
betrug  im  Mittel  0,052  g.     Auch  ist  bei  diesen  Kranken  die  molekulare  Serum- 

i)  Deutsch,  med.  AVochenschr.  1906,  S.  127.  —  *)  Deiitseh.  Arcli.  f.  klin.  Med., 
Bd.  87,  S.  569.  1906.    —    *)  CLron:  Nierenentzündun^ren.  1902.  S.  23. 
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kon7.entratiüU  mäiiii^  erhrJit  Da  l)üi  ihni^ii  sonst  ^ewr^lmliches  Gleicli^jjewicht 
/Äi  herrsclu^n  ^t'lidnt*  imi(i  aiif^enumTnen  wenlen,  rlaß  fUe  Sekretion siscliw eile 
ihrer  Nieren  patfjuIogiHL-li  erbilht  ist.  Die  AusselifiduD<,'  <ler  liürntlUiigen  8t(itfe 
hej^innt  dementsprecln^ii<i  erht  bei  einer  abnonii  ^^rnßen  Konzentration,  Ist  aber 
einiMul  diese  Konzentration  im  ßhite  erreicht,  i^i\  erfolgt  die  Sekretion  mit  einer 
der  Einfubr  anf^enie^^senen  Gesdi windigkeit.  Ob  diese  Scbbififolfrening  in  gleieher 
Weise  'in  dem  Verhalten  der  Elektrolrte  pitlit,  wie  xu  dem  der  Nicbtelektro- 
Ijt^,  liiÖt  sieb  ans  rlem  vorhandenen  Matenal  nicht  entscheiden.  Würde  alier 
die  Zukuntl  lehren,  daß  rlie  Konzentratiun  der  Elektruhie  bei  diesen  Kranken 
cdjenfüUs  eine  Xeignng  znr  Zunahme  zeigt,  svj  wäre  der  Mangel  an  A¥aH?sen^eten- 
tion  docli  mit  unserer  Theorie  Tereinbar.  Wir  wissen  nämlich  aus  den  Er* 
fabnmgen  von  Kovesi  und  RtVth-Schulzj  daß  dan  Harnvolnm  bei  kompen- 
sierter Nephritis  int^rstitiabs  nach  erhribter  Wagaerznfuhr  wie  I)ei  dem 
Gesunden  zunimmt  Veranlaßt  die  Retention  zu  einer  reichliclieren  Wasser- 
aufnähme,  90  verbitten  also  die  Nieren  durch  ihre  Anpassim^  eine  Wasser- 
retention,  indem  sie  eine  Poljurie  er/.eugen,  welche  eine  Wa^seransammhmg  im 
Blute  iiber  die  Sekretionsschw  eile  hinaus  verhütet 

Ahnlich  verhalten  sich  diejenigen  parenchymatösen  Nephritideu,  welche 
ohne  Wasserreteution  verlaufen.  Daß  die  8tönui^f  der  Anpassun*!  der  Xieren- 
tätigkeit  au  erhöhter  Wa-^serznfuhr  mit  zu  den  Bedingungen  der  Wa>iseiTeten- 
tion  gehört,  folgt  auch  au^  der  Tatsaehe,  daß,  wie  Kövesi  und  Hoth -Schulz 
bewiesen  haben,  diese  Störnn^  bei  den  wassersüchtigen  Nierenkranken  ausnah ms- 
loö  nacbweisl>ar  ist,  und  dati  wilhrentl  ihres  Bestehens  auch  tlurch  diuretische 
Mittel  keine  Entwässerung  des  Körjjers  erreicht  werden  kann.  Andrerseits  ver- 
hindert eine  erhaltene  Veränderliclikeit  des  Hai^nvolums.  dei7Jifolj]fp  die  Hani- 
menge  micb  dem  Trinken  xummmt,  jede  erheblichere  Wasserretention. 

b.  Die  pathologische  Verteilung  des  Wasserf«  bei  Nieren- 
krankheiten. 

Die  ex^wäbnten  experimentellen  und  kbnisi^ien  Besnltute  haben  sewei  ver- 
schiedene 8törungen  des  Wat^serbaushaltes  l)ei  Nierenkrankheiten  zu  erkennen 
gegeben.  Die  niangellud^e  Anpassung  der  Elektroljlenausfuhx  an  die  Zufuhr 
kann  zu  einer  Elektrolyten ansauindung  im  Organismus  führen.  Diese  führt  zu 
einer  Verstärkung  des  Durstgetlihles.  der  eine  vcrniebtie  Wasseranfnalnne  ttdgt 
Haben  die  Nieren  ilire  Fähigkeit  nicht  eingebiißt.  das  Haxnvolum  der  Wasser- 
einnähme  anznpai^sen,  so  entsteht  Polyurie.  Haben  sie  dagegen  diese  Fähig- 
keit verloren,  so  ent^^teht  Wasserretention *  die  Konzentration  der  Elektrolyte 
ketit  trotz  ihrer  alisoluten  Vermehrung  zur  Norm  zuriick,  und  der  Durst  hört 
auf.  So  entsteht  eine  Plethora*  welche  so  hochgradig  werden  kann,  daß  sie 
allein  zur  Erzeugung  einer  WasserBuclit  im  klinischen  Sinne  des  Wortes  genügt. 
Doch  kann  unter  gewissen  lim  ständen  Wassersucht  auch  oline  Wasserretention 
zustande  kommen.  Dann  ist  ihre  Ursache  in  der  zweiten  Versinder ung  des 
Wasserimusbaltes  bei  gewissen  Nierenkrankbeit^n  zu  suchen.  Diese  besteht  in 
der  abnormen  Verteilung  dew  Wassers  zwischen  den  Gewehen  und  deren  Spalten. 
Je  mehr  diese  Verändenmg  vorherrscht,  muß  bei  um  bo  geringerer  Wasser- 
retention  Wassersucht  entstehen.  Auf  was  fiir  Vorgänge  ist  nun  die  abnorme 
WaösenerteUung  bei  Niereukrankbeiten  zuriickzufuliren? 

Es  könnte  sirli   vielleielit  um  gewisse   tTiftwirknntien  bnnrleln,     Magnus') 
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hat  gefunden,  daß  mit  Phosphor,  Arsen,  dilorolbnu,  Äther  und  Chloralhydrat 
vergiftete  Hunde  bei  künstlich  erzeugter  Plethora  leichter  wassersüchtig  werden. 

Bei  der  großen  Bedeutung  der  Elektrolyte  lag  der  Gedanke  nahe,  in  den- 
selben ähnlich  wirkende  Gifte  zu  veimuten.  Brandenstein  und  Chajes^)  in- 
jizierten entnierten  Kaninchen  bald  Wasser,  bald  1  ^l^ige  Koclisalzlösung  in  das 
subkutane!  Gewebe.  Sie  fanden  nach  Kochsalzlösunginjektionen  größere  hydro- 
pische  Flüssigkeitsansammlungen,  als  nach  Wassereinspritzungen.  In  ihren 
Versuchsprotokollen  wird  aber  nicht  bemerkt,  ob  sie  ihren  Tieren  das  Trinken 
gestatteten,  oder  ihnen  abgemessene  AVassermengen  verabreichten.  Außerdem 
bekamen  ihre  Kochsalztiere  mit  dem  Salze  200 — 700,  im  Mittel  486  ccm  Wasser 
eingespritzt,  ihre  AVassertiere  dagegen  nur  200 — 400,  im  Slittel  325.  Die  Möglich- 
keit ist  gar  nicht  auszuschließen,  daß  der  Unterschied  in  der  Menge  der  Ergüsse 
nicht  durch  das  Salz,  sondern  durch  den  mittleren  Unterschied  von  160  ccm 
Wasser  herbeigefiihrt  wurde.  Jedenfalls  scheint  aus  den  Uranversuchen  von 
Richter*)  zu  folgen,  daß  bei  gleicher  Wasserzufuhr  dem  Salze  wenigstens  bei 
der  Urannephrose  die  von  Brandenstein  und  Chajes  veimutete  Bedeutung 
nicht  zukommt.  Freilich  kann  aber  vorläufig  diese  auch  nicht  ainfach  aus- 
geschlossen werden.  Es  gibt  wenigstens  eine  Tatsache,  welche  beweist,  daß 
unter  Umständen  das  Salz  die  Wassen^erteilung  in  der  Tat  verändern  kann. 
Diese  Tatsache  wurde  durch  Bencziir  festgestellt  und  kann  leicht  demonstriert 
werden.  Trinkt  ein  Mensch  viel,  so  kann  eine  Verdünnung  seines  Blutes  aus 
der  Befraktion  seines  Serums  gar  nicht  nachgewiesen  werden.  Gibt  man  ihm 
dagegen  etwa  12  g  Salz  in  wenig  Wasser  gelöst  und  verhindert  man  ihn  einige 
Stunden  lang  am  Stillen  seines  Durstes,  so  beobachtet  man,  wenn  kein  Erbrechen 
und  keine  dünnen  Stühle  eintreten,  eine  recht  beträchtliche,  über  5  Stunden 
dauernde  Abnahme  des  Refraktionskoeftizienten  seines  Serums.  Das  Wasser 
zur  auf  diese  Weise  nachweisbaren  Verdünnung  des  Blutes  kann  nur  aus  den 
Geweben  in  das  Blut  gelangen.  In  diesen  Fällen  führt  also  das  Kochsalz  zu 
einer  Verändenmg  der  Wasserverteilung. 

Bei  Nierenkrankheiten  ist  oft  eine  Steigerung  der  Nebennierentätigkeit 
durch  die  EhrmannscheMetliode*)  nachweisbar*).  Auf  diese  Tatsache  kommen 
wir  noch  zurück.  In  länger  dauernden  Versuchen  mit  Adrenalineinspritzungen 
in  die  Ohrvenen  von  Kaninchen  kommen  bei  hochgradiger  Abmagerung  oft 
Nephritis  und  Höhlenwassersucht  vor.  Vielleicht  könnte  daran  gedacht  werden, 
daß  die  gesteigerte  Tätigkeit  der  Nebennieren  dasjenige  Gift  liefert,  welches  zu 
einer  pathologischen  Verteilung  des  Wassers  bei  gewissen  Nierenkrankheiten 
lührt. 

Die  unmittelbare  Ursache  der  pathologischen  Veileilung  des  Wassers  bei 
Nierenkrankheiten  kann  vorläufig  nicht  erkannt  werden,  doch  können  wir  ihre 
Wirkimgen  verfolgen  und  die  Tatsache  konstatieren,  daß  diese  bei  verschiedenen 
Nierenkrankheiten  recht  verschieden  sind.  Nach  der  rohnheim-Lichtheim- 
Senatorschen  Theorie  wäre  ihr  Angrifl'spunkt  bekanntHch  in  die  Gefäßwände 
zu  verlegen.  Freilich  ist  eine  direkte  Beweisführung  fiir  die  Richtigkeit  dieser 
Theorie  nicht  möglich.  Vielleicht  werden  die  voi-trefflichen  experimentellen 
Untersuchungen     von    Schlayer    und    Hedinger^)    ihre    exakte    Begriindung 


i)  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Bd.  67,  S.  2(55.  1905.  —  «)  1.  c.  —  »)  Arch.  f.  exp.  Path. 
u.  Pharmak.  1905.  —  *)  Schur  ii.  AViesel:  AVien.  kliu.  Wochenschr.  1907.  Nr.  40.  — 
*)  Deutech.  Arch.  f.  klin.  Med.,  «d.  90,  H.   1—2.  1907. 
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i^rmnfrlictieiu  So  viel  konneu  wir  jetlucli  bereits  hIs  festgestellt  anKehen.  daß  die 
alHiunne  Wasservcrteiiaii^f  mit  A>randenin;u"en  der  Transsud atioii  und  der  Re- 
Korptiou  zusammenlistn^^en.  Bekaiintlieli  liaben  8tarliii^*)  und  Käst')  nach- 
gewiesen^ daß  in  deui  8eruiJi  von  Xierenkraukt*ri  lyuiplia;^ü;;:e  Stuffe  enthalten 
sind.  Dann  liat  KeiehePj  ^^efunden*  dali  die  durch  Injektiun  von  50  ccni 
physiolü^isehev  KtKdisaklöi^ung  er^setigte  Ueschwtilst  aus  dem  subkutanen  Ge- 
webe l»ei  Nierenkranken  langsamer  re^orbieil  wird,  ids  bei  Xieren*resunden. 
Loeper  hat  die  Eeuhachtung  gemacht,  daß  hei  der  Niereninsuffiüiens^  in  die 
Blutbahn  gesiiritscte  Stoffe  dieselbe  sehr  sclmell  verlasBeii  und  durch  eine 
j,secretiun  supidenientaire'^  in  die  Gewehe  beföi'dert  werden.  Engel  und 
Scliarl  konnten  bei  Nierenkranken  dasselbe  vom  ans  dem  Darme  resorbierten 
WaHiser  festi^tellen.  All  diese  Beohaclitungen  weisen  auf  eine  Verändenmg, 
w^elehe  zu  einer  BegiiiLstigung  der  Ausscheidung  ans  den  Bhitgefiißen  und  zu 
einer  Erschwerung  der  Resiuptiun  fidnl.  Die  l-rsacbe  dieser  Veriintleningeü 
könnte  sowohl  auf  die  Gefäßwände^  wie  außerhallj  dieser  wirken* 

Zugunsten  einer  von  den  Gefaßwanden  unabhängigen  l'rsaehe  der  Ver- 
änderung der  Hiissigkeitsverteihing  könnten  folgemie  Tatsaebeu  herangezt»gen 
w*erden.  Nacli  Run  ehe rg  ist  der  Salzgehalt  nielit  entzündlicher  Transsudate 
gewöhnlich  größer  als  der  des  Bltitsemnis,  Bei  nejihritiscben  Menschen  uufl 
bei  nierenwassersiichtigen  Tieren  wnrde  dieser  Befund  bei  ersteren  von  Strauß*), 
bei  letzteren  von  Heineke  und  Meyerstein^)  bescbneben.  ßicUter")  fand 
bei  an  Uraunepbrose  erkrankten  Kaninchen  als  höchste  Zunahme  der  Gefrier- 
punktserniedrigung des  Blutes  i\ll%  während  der  Gefrierpunkt  der  serösen 
Ergüsse  in  2ö  Füllen  zwischen  0.76'^  und  l»!'"  si^hwankte.  Fünfmal  erreichte 
derselbe  1*,  Die  Bedeutung  dieser  Tatsache,  tlie  bereits  von  J,  Loeh^  ver- 
mutungsweise als  mögliche  Ursache  des  nephritischen  Odems  erwähnt  wurden 
ist,  wird  dnrcli  Versuche  von  Loeper^)  Ijeleucbtet.  Wird  einem  Tier  eine 
hypertonische  Lösung  unter  die  Haut  gesj)ritzt,  so  nehmen  der  Eiweißgeljalt 
des  Plasmas  und  die  Zahl  der  Blutzellen  zu.  Die  hy|>ertonische  Lösung  entzieht 
also  dem  Blute  Wasser.  Dieselbe  Tatsache  hat  fniber  mein  Schüler  Eöth*') 
nach  der  Injektion  Jiy pertonischer  Lösungen  in  seröse  Höhlen  beolmchtet 
Ich^**)  habe  auf  die  Folgen  hingewiesen»  welche  eine  entzündliche  Zunahme  der 
Intensität  des  Stoflwechsels  auf  die  Flüssigkeits Verteilung  Iiabmi  maß.  Mit  dem 
regeren  Stoffwechsel  geht  eine  Bescldeuniguug  der  Bihhmg  kleiner  Moleküle 
aus  großen  einher.  Folglich  muß  inu  einen  entzündlichen  Herd  ein  erhöhter 
osmotischer  Dna^k  herrschen ,  unter  dessen  Einfluß  eine  Strönmng  nach  dem 
Platze  des  entzundhcheu  Vorganges  entsteht.  Wie  gewaltig  die  hinziehende 
Kraft  eines  Entzündnngsherdes  auf  die  Veiieilung  der  Flüssigkeit  im  Organis- 
mus wirken  kann.  leliH  ein  Versuch  von  Beni-e  nml  Sarvonat/*)  Bei  einem 
nephreklcmiierten  Kaninchen  nalim  der  Hefrakti<mskoefhzient  des  Serums  2U. 
statt  abzunehmen.  Diese  Zunahme  konnte  auch  durch  eine  reichliche  Wasser- 
zufuhr  nicht  aufgehalten  werden,  trotzdem  diese  zu  einer  Gewichtszunahme  von 
1550  auf  1700  g  inhrte.  Als  Ursache  der  Eindickung  des  Blutes  mirde  bei 
der  Ohthiktion  eine  pundente  Peritonitis  entdeckt 

Die  ervi'iesene  wasseranziehende  Wirkung  hypertonischer   Lösungen  legt 


1)  Lancet  1896.  1.  p.  12B7,  -^  «)  Deutsch.  Art-li.  f.  kÜQ.  Med.,  Bd.  73,  H.  m±  190*, 
—  >)  Zen  troll  d.  f  jdd.  Med.  1898.  —  *)  l  c.  —  «)  Deursek  Ärch-  f,  kl  in.  Med,,  Bd.  90, 
S,  118.  1907.  —  *)  I.  c,  —  ^)  Pflüg-ers  Arfiu,  Bd.  7.  S.  ^57.  1898,  —  »)  L  c,  —  «)  Engfl- 
mantifl  Arrh.  1899,  a  410.    —    *")  Zfiitschr.  f.  k)iu.  Med-,  Bd.  33,  «.  &^.  —  *i)  L  c. 
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den  Gedanken  nahe,  daß  hypertonische  Ergüsse,  wie  sie  nach  den  oben  erwähn- 
ten Erfahrungen  bei  Nierenkranken  vorkommen  können,  sehr  leicht  unter  den- 
jenigen Faktoren  von  Bedeutung  sein  könnten,  w^elche  die  Transsudation  aus 
dem  Blute  befördern  und  die  Resorption  aus  den  Gewebsspalten  hemmen.  Zur 
Bildung  solcher  h}T)ertonisclier  Ergüsse  könnte  eine  Erschwerung  des  Hinein- 
gelangens  gelöster  Moleküle  in  das  Blut,  oder,  wie  Heineke  und  Meyerstein 
meinen,  eine  Ausscheidung  dieser  aus  dem  Blute  veranlassen.  Unter  den  Giften, 
welche  sich  zur  Erforschung  der  physiologischen  Pathologie  der  Nieren  eignen, 
sind  die  Uransalze,  mit  welchen  Richter  wirkliche  Nierenwassersucht  erzeugen 
konnte,  ganz  besonders  wichtig.  Da  die  Ergüsse  bei  dieser  Wassersucht  hyper- 
tonisch sind,  glaubte  ich  durch  Versuche  die  Frage  entscheiden  zu  können, 
ob  der  Uranhydrops  extrarenal  erzeugt  wird,  oder  ob  auch  die  extrarenalen  Hilfs- 
kräfte der  Hydropsbildung  in  ultima  analysi  von  den  Nieren  aus  in  Tätigkeit 
gesetzt  werden.  Ich  veranlaßte  Bence,  nephrektomierte  Kaninchen  mit  Uran 
zu  vergiften  und  zu  entscheiden,  ob  diese  eher  zu  Wassersucht  neigen,  als 
nephrektomierte  Kaninchen  ohne  Uranvergiftung.  Während  wir  mit  diesen 
Versuchen  beschäftigt  waren,  teilte  Fleckseder^)  Versuche  mit,  die  beweisen 
sollten,  daß  nephrektomierte  Kaninchen  durch  Uran  in  der  Tat  hydropisch 
gemacht  werden  können.  Doch  begnügte  er  sich  mit  einem  einzigen  Kontroll- 
tiere, welches  nach  43  Stunden  ohne  Wassersucht  einging.  Zu  ganz  anderen 
Resultaten  gelangte  Bence^.  Seine  Urantiere  bekamen  nach  der  Nephrektomie 
täglich  0,005 — 0,008  g  Urannitrat.  Wie  wenig  diese  Dosen  auf  die  Größe  der 
Ergüsse  wirkten,  zeigt  folgende  Zusammenstellung: 
Urannitrat  Gew.  Veränderimg  Wasserzufuhr     Höhlenhydrops 


0 

-7,9  7o 

0 

0 

0 

-4,3  ,. 

0 

l,7«/o 

0 

+4,8, 

2x100  ccm 

1,3  „ 

3x0,005  g 
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0 

0 

3x0,005  ,. 

-1,6  „ 

0 

0 

3x0,008  ,, 
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0 

0 

3X0,008  „ 
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0 

0 

-16,8  „ 

0 

0,4 

0 
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2x150 

2,6 

0 

-3,3, 

3x150 

0 

0 

-2,4  ,. 

2X150 

2,1 

0 

—0,6  , 

2X100 

1,9 
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-8,8  „ 

0 

0 

4x0,008 

-10,16  , 

0 

0,78 

0 

-0,9  ,. 

3X150 

3 

5X0,005 

+  11,6  „ 

3x100 

3,2 

0,005  +  4x0,0075 

-10,1  , 

0 

0,3 

5x0,008 

—13.3  ,. 

0 

2 

5X0,008 

—  13.6  ,. 

0 

0,3 

d.  Gew. 


Versuchsdauer 
2  Tage 


Versuchsdauer 
3  Tage 


Versuchsdauer 
4  Taj'e 


Nach  diesen  negativen  Resultaten  kann  also  noch  immer  nicht  behauptet 
werden,  daß  der  Uranhydrops  unabhängig  von  der  Uranschädigung  der  Nieren 
sei.    Vielleicht  geht  bei   der  Urannephrose  und  bei  den  zu  Hydrops  besonders 


»)  Arch.   f.  cxp,  Path.  u.  Pharm.     Bd.  56.     S.  54. 
Xo.  19.  —  Berl.  klin.  AVochensclir.  1907.     Nr.  27. 


1907.    —    «)  Orvosi   Hetilap   1907. 
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dJ^iRmieremleii  kliiiisclieii  Niüretikninklipiteii  in  tien  NiertMi  etwas  B**stiii< leres 
Von  was  (hiirli  Venuittlung  iiiötrlicherweise  mehrerer  anderer  PruzeNs^e.  «He  lUif- 
ialleiide  Xei^^uii?^  mv  Ablu^enuig  gelöster  MulekUle  au88erhall>  der  Blnthrilni 
erzeugt  ""*^  dadarcli  das  tTefliUe  den  Wasserstrumes  aus  ileni  Blute  hinauä 
und  diircli  Veniiittlunj:  dei?i  Blutes  aus  deui  Daritie  in  die  Gewebss|ialteu 
steigert  Doch  enttenit  sieh  diej^er  (Tedankeiigaiig  vfui  dem  Boden  einer  exakten 
experimentellen  Bei;nhidung^  so  daß  tlie  Theorie  der  Xieremvas.sersucht  vor- 
läulig  nicht  weiter^^ettihrfc  werden  kann.  DaJS  wir  sin  so  weit  ausbauen  konnten, 
ist  eine  Ermngenstdmft  der  phvsikaliseh-chemischen  Forsdiungörichtung ,  und 
daß  sie  auf  testen  Gniudla^en  aufgebaut  ist,  lehrt  die  Konsequenz,  Auf  sie  ^re- 
stiitzt,  haben  ^ir  den  Vor^^aug  der  Wasseimichthildiyig  dureh  eine  Besehränkung 
der  Elektrolytenznfuhr  Ins  zu  einem  gewiaaeu  Grade  zn  beherrschen  gelernt- 


IV.  Zur  physiologischen  Pathologie  der  Zirkulation  bei  Nieren- 

krankheiten* 

Zu  den  altbekannten  Zügen  der  Zirkulation  bei  Niei^nkrankheiteii  liat 
die  iihysikaiiseh-chemische  Untei-auchung  depi  Blutes  einen  neuen  hinzugefügt: 
ilie  Viskosität  /les  Blutes  nimmt  bei  Nierenkrankheiten  ab.  L^h  hälfe  an  einer 
anderen  Stelle  dieses  Buches  die  Gründe  angefühlt,  welche  icur  Ansicht  zwingen, 
da£  Schwankungen  der  BUitTiskosität  bei  gesunden  Zirkidationsorganen  wahrschein- 
lich bedeutungslos  sind,  da  sie  durch  andere  Veränderungen  kompensiert  werden 
köuueju  Kann  ein  solcher  unsgleicliender  Vorgang  auch  l»ei  den  yierenkrank- 
heiten  die  Abinilime  der  Bbitvi.skositat  zu  einer  bedeutungslost^n  Verändernng  redu- 
zieren? Ich  glaube  kaum.  Vielleicht  ist  der  Er)^cbütterungN^iderstand  bei  ge* 
ringe rer  Viskosität  grolSer,  doch  ist  bei  der  Xeidiritis  auch  <ler  Blutdruck  erhobt, 
und  dazu  kommt  noch  ein  ITniNtand.  Die  Plethora  vergrößert  Jda^«  Blutvoium, 
folglich  ist  der  Quei"schnitt  tler  Blutladin  größer  und  der  äußere  Widerstand 
geringen  Bei  erhöhtem  Blut<lruck,  bei  berabgesetiiter  Viskosität  und  herab- 
gesetztem äußeren  Widerstand  ist  wohl  der  Schluß  nicht  allzu  sehr  gewagt, 
daß  die  Zirktilationsgescbwindigkeit  bei  dem  Nephritiker  meistens 
erhöht  i?5t* 

Freiüch  sind  diese  Gedanken  vortäuti^  nur  so  weit  berechtigt,  als  sie  zum 
Ausgangspunkt  weiterer  UnteiTinchungeu  tühren  können»  deren  Resultat  über 
ihren  Schicksal  entscheiden  wird.  Die  zu  denselben  führenden  Tatsachen  haben 
jedoch  Ifereits  eine  nicht  zu  unterschätzende  Bedeutung  erlun^t.  da  sie  dentlich 
beweisen,  dali  all  dieienigen  Hypothesen »  welche  die  Herzliypeitrophie  bei 
Nierenkrankheiten  auf  erhöhte  Widerstände  im  Kreislaufe  zurticktühren,  unbe- 
gründet  sind.  Nichts  s})ricbt  tor  eine  Znnahme  der  Widerstände,  daget^en 
alles,  sowohl  die  Veräuflening  der  Viskosität  als  ilie  Plethora,  für  ilne  Almahme. 
Die  Annahme  einer  Erhöhung  der  Kreislaufw^iders5tände  ist  aber  für  die  Er- 
klänmg  der  nephritischen  Herzhypeiirophie  gar  nicht  notwendig.  Ein  l'm stand. 
t\tv  bis  jetzt  nicht  genügend  beachtet  wurden  ist,  ist,  ilaB  das  Hei7.  nicht  nur 
die  Blutbewegung  zu  unterhalten  hat,  son*leni  daß  es  auch  die  Verteilung 
der  Blntniasse  zwischen  den  Her/fnilden  und  dem  Getansystem  regelt.  Nehmen 
wir  an,  daß  sich  die  kijntraktilen  Elcineiite  der  Gewäßwiinde  um  ihren  Inhalt 
anspanneuj  'ohne  daß  eine  Volumveränderung  des  Blutes  stattfindet 
Arbeitet  in  diesem  Falle  das  Heiy.  weiter  so.  wie  vor  der  Anspaiuinng.  so 
drängt    der    verstärkte  Tonus    der  Gefäße    das  Blut   mit  größerer  Kraft   nach 
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dem  Herzen  zunick.  Das  Herz  wird  übei-fiillt,  gedehnt ,  während  die  Gefäße 
entsprechend  kollabieren,  und  sich  der  äußere  Widerstand  der  Abnahme  ihres 
Querschnittes  entsprechend  vergrößeil.  Bei  stärkerer  Anspannung  der  Gefäß- 
wände kann  die  Blutverteilung  nur  in  dem  Falle  unverändert  bleiben,  wenn 
der  mittlere  Tonus  des  Herzmuskels  ebenso  steigt,  wie  der  der  Gefäßwände. 
Dann  bleiben  die  Blutverteilung,  sowie  der  Querschnitt  der  Strombahn,  also 
der. äußere  Widerstand  unverändert,  aber  der  Blutdnick  steigt.  Steigt  jedoch 
der  Blutdnick  bei  gleichbleibendem  Widerstand,  dann  muß  die  Zirkulations- 
geschwindigkeit zunehmen.  Bei  Nierenkrankheiten  muß  diese  Zunahme  um  so 
bedeutender  sein,  da  die  Widerstände  abgenommen  haben.  Bei  erhöhtem 
Gefäßtonus  und  gleichbleibendem  Widerstand  kann  also  die  Blut- 
verteilung nur  bei  erhöhter  ZirkulationsgeschwindigTceit  und  er- 
höhter Herzarbeit  unverändert  bleiben.  Die  Herzhypertrophie  muß  also 
bei  Nierenkrankheiten  nicht  eine  Folge  der  Überwindung  eines  erhöhten  Strömungs- 
widesrtandes  sein,  sondern  kann  die  Erfüllung  jener  Bedingung  bedeuten,  welche 
bei  der  erhöhten  Gefäßspannung  eine  unveränderte  Blutverteilung  zwischen  dem 
Herzen  und  der  Peripherie  ermöglicht,  und  deren  Nichterfüllung  zu  einer  Dila- 
tation des  Herzens  führen  muß. 

Den  erhöhten  Blutdruck  bei  Nephritis  führt  auch  A.  Loeb^)  auf  eine 
Zunalnue  des  vasomotorischen  Tonus  zurück.  Doch  glaubt  er,  daß  diese  eine 
Einengung  der  Strombahn  zur  Folge  hat.  Wäre  dies  der  Fall,  so  könnte 
die  Zunahme  des  äußeren  Widerstandes  der  Zunahme  des  Blutdruckes  und  der 
Al)nahme  der  Viskosität  entgegenwirkend  eine  Zunalime  der  Zirkulations- 
geschwindigkeit verhindern.  Doch  spricht  die  parallel  gehende  Abnahme  der 
Bhitzellenzahl  und  des  Eiweißgehaltes  des  Blutes  bei  plötzlich  einsetzender 
Niereninsuffizienz  gegen  eine  Abnahme  und  für  eine  Zunahme  des  Blut- 
volums, also  auch  gegen  eine  Verengerung  der  Strombahn.  Aus  diesem  Grunde 
ist  wohl  anzunehmen,  daß  die  Gefäßwände  sich  um  ein  vergrößertes  Blutvolum 
stärker  anspannen,  ohne  jedoch  so  den  äußeren  Widerstand  durch  eine  Ver- 
kleinening  des  Querschnittes  der  Strombahn   zu  erhöhen. 

Alles  drängt  zur  Annahme,  daß  die  Zunahme  des  Blutdruckes  bei  Nieren- 
krankheiten nicht  eine  Folge  der  Zunahme  des  durch  die  Dimensionen  der 
Gefäße  bedingten  Widerstandes,  sondern  die  Folge  einer  Zunahme  der  Gefäß- 
H])annung  sei.  Freilich  bleibt  die  im  Anschluß  an  diese  Annahme  entstehende 
Frage,  worauf  die  Steigerung  der  Gefäßspannung  zurückzuführen  sei,  vorläufig 
often.  Doch  sind  einige  Tatsachen  bekannt,  welche  scheinbar  auch  auf  eine 
Möglichkeit  der  Beantwortung  dieser  Frage  hinweisen.  Vor  allem  ist  eine  Tat- 
sache anzuführen,  auf  die  neuerdings  besonders  Senator*)  mit  Nachdruck  auf- 
merksam gemacht  hat.  Die  Erhöhung  des  Blutdruckes  ist  besonders  bei  der 
interstitiellen  Nephritis  konstant  und  bei  wassersüchtigen  parenchymatösen 
Nephritiden  gewöhnlich  viel  weniger  regelmäßig  vorhanden.  In  der  ersten 
Kategorie  der  Nephritiden  ist  die  Wasserretention  viel  weniger  ausgesprochen, 
als  in  der  zweiten.  Daraus  folgt,  daß  in  der  ersten  eine  Ketention  gelöster 
Moleküle  viel  eher  zu  einer  Zunalime  ihrer  Konzentnition  führt,  als  in  der 
zweiten.  Folglich  kann  mit  Recht  an  die  Möglichkeit  gedacht  werden,  daß  die 
Zunahme  der  Konzentration  retinierter  Stoffe  mit  der  Zunahme  des  Blutdruckes 


»)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.,   Bd.  15.  S.  352.  1905.  —  «)  Senator:  Deutsch,  med. 
Wochenschr.   1903.  S.  1. 
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zusammenhängt.  Verfolgen  wir  diesen  (redankengang  weiter,  so  fällt  die  von 
A.  Loeb')  betonte  Tatsache  auf,  daß  die  arterielle  Druckerhöhung  der  Nieren- 
kranken besonders  in  denjenigen  Fällen  ausgesprochen  ist,  in  welchen  vor- 
wiegend die  Gegend  der  Glomendi  krankhaft  verändeil  ist.  Ist  man  also 
geneigt,  die  Erhöhung  des  Blutdruckes  auf  Ketention  zu  beziehen,  so  muß  man 
vonviegend  an  die  Retention  derjenigen  Stoffe  denken,  welche  durch  die  Glome- 
ndi ausgeschieden  werden.  Bei  aller  Unsicherheit  der  Vorgänge  bei  der  Harn- 
bildung scheint  festzustehen,  daß  die  Glomeruli  ein  Transsudat  liefem,  welches 
sich  von  andern  Transsudaten  besonders  durch  seine  Eiweißfreiheit  unterscheidet, 
und,  wie  alle  übrigen  Transsudate,  besonders  reich  an  Elektrolyten  und  unter 
diesen  an  Kochsalz  ist.  Ist  diese  Annahme  richtig,  so  ist  es  zu  erwarten,  daß 
diejenigen  Köii)er,  welche  unmittelbar  oder  mittelbar  den  Blutdruck  bei  der 
Niereninsuftizienz  erhöhen,  Elektrolyte  sind.  Teissier^)  und  Lauffer^)  waren 
die  ersten,  die  den  Vei*such  machten,  den  Blutdinick  durch  willkürliche  Ver- 
änderung der  Elektrolyten-  bezw.  der  Kochsalzzufuhr  zu  beeinflussen.  Sie  be- 
richteten über  positive  Resultate.  Zu  demselben  Ergebnis  gelangten  Ambard 
und  Beaujard*).  Sie  haben  bei  vielen  Nierenkranken  den  Blutdruck  beliebig 
erhöhen  bezw.  herabsetzen  können,  wenn  sie  ihnen  viel  Kochsalz  verabreichten 
oder  eine  ,,dechloruration''  herbeiführten. 

Ahnliche  Beobachtungen  haben  noch  Bargouignon  und  Fiersinger^), 
Reinau®)  und  Fink')  veröffentlicht.  Doch  gelingt  die  Herabsetzung  des  Blut- 
druckes durch  eine  Salzentziehung  nach  Ambard^)  nur  bei  der  akuten,  beider 
subakuten  Nephritis  und  im  Anfangsstadium  der  interstitiellen,  während  im 
späteren  Verlaufe  der  interstitiellen  Nephritis  die  Dechloniration  meistens  zu 
keinem  positiven  Resultate  führt.  Auch  A.  Loeb**)  gibt  an,  bei  Milch-  und 
Breikost  geringeren  Blutdruck  beobachtet  zu  haben,  als  wenn  seine  Nieren- 
kranken eine  gemischte,  speziell  an  Fleisch  und  Salz  reiche  Kost  genossen 
hatten. 

Es  hat  also  den  Anschein,  als  ob  zunächst  die  Herabsetzung  der  Tätig- 
keit der  Glomeruli  zu  einer  Retention  der  Elektrolyte  führen  würde  und  dann 
diese  die  Ursache  der  Zunahme  des  Gefäßtonus  wäre,  welche  ihrerseits  die 
Steigerung  der  Herzarbeit  bedingen  würde. 

Diesen  Annahmen  stehen  aber  Schwierigkeiten  in  dem  Wege,  die  vor- 
läuflg  nicht  zu  umgehen  sind.  Wir  haben  gesehen,  daß  eine  Zunahme  der 
Elektrolytenkonzentiation  im  Blutplasum  meistens  nicht  nachweisbar  ist,  da  die 
Elektrolytenretention  gewöhnlich  mit  einer  Wasserretention  einhergeht.  Die 
Elektrolyte  könnten  aber  nur  in  dem  Falle  wirken,  wenn  ihre  Konzentration 
zunehmen  würde.  Da  aber  dies  nicht  der  Fall  ist,  könnte  man  geneigt  sein 
anzunehmen,  daß  die  Retention  der  Elektrolyte  nicht  unmittelbar  wirkt,  sondern 
daß  die  derselben  folgende  Wasserretention  den  Blutdnick  erhöht.  Dagegen 
spricht  aber,  daß  die  Blutdniekerhöhung  bei  den  höchsten  Graden  der  Hydrämie, 
bei  der  mit  Wassersucht  verlaufenden  parenchymatösen  Ne])hritis,  viel  weniger 
regebuäßig  vorkommt,  als  bei  der  interstitiellen  Nephritis  mit  geringer  Hydrämie. 
Auch  lehren  altbekannte  experimentelle  Erfahnnigen,  daß  eine  Zunahme  des 
Blutvolums  an  sich  den  Blutdruck  nicht  erhöht^'*). 


»)  1.  c.  S.  849.  —  *)  Sem.  med.  1906.  Xo.  6.  —  »)  Soc.  de  Liol.  1904.  —  *)  Sem.  med. 
1904.  p.  42.  —  ö)  Soc.  med.  d.  hop.  27  apr.  et  4  mai  1906.  —  »)  ibid.  —  ')  VIII.  Congres 
frangais  de  med.  int.  Liege.  1906.  T.  2.  p.  54.  —  »)  Sem.  med.  1906.  p.  361.  —  ^)  1.  e.  S.  351. 
—  »0)  S.  bei  Strubel!,  Der  Aderlaß.    Berlin  1905.  S.  70. 
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An  dieser  Stelle  haben  weitere  Untersuehiingen  einzusetzen,  in  welchen 
der  eventuelle  Zusammenhang  zwischen  dem  Blutdrucke  und  der  Beschaffenheit 
des  Blutes  zu  erforschen  wäre.  FreiHch  hätten  diese  Untersuchungen  mit 
großen  Schwierigkeiten  zu  kämi)ien,  da  mögUcherweise  auch  andere  Eigen- 
schaften des  Bhites  von  Wichtigkeit  sein  könnten,  als  die  Konzentration  irgend 
eines  seiner  gelösten  Bestandteile.  Wir  wissen  ja  aus  den  berühmten  ITnter- 
suchungen  von  Jaques  Loeb,  daß  z.  B.  Xa-Ionen  eine  Giftwirkung  besitzen, 
welche  durch  die  Gegenwart  von  Ca-Tonen  neutralisiei-t  wird^)  usw.  Es  ist 
also  mit  der  Möghchkeit  zu  rechnen,  daß  außer  einfachen  Konzentrationsver- 
ändeningen  auch  Verändeningen  des  Verhältnisses  der  Konzentrationen  und 
der  gegenseitigen  (quantitativen  Beziehungen  verschiedener  Elektrolyte  patho- 
logische Folgen  haben  könnten  — ,  eine  Möglichkeit,  welche  diesbezügliche  Unter- 
suchungen äußerst  komplizieren  würde. 

Zu  einer  befriedigenden  Erklärung  der  Bhitdruckserhöhung  bei  der 
Nephritis  reichen  also  unsere  Kenntnisse  nicht  aus.  Vielleicht  ist  die  Be- 
hauptung nicht  allzu  gewagt,  daß  wir  ihre  Folgen  besser,  zu  überblicken  im- 
stande sind,  als  ihre  Ursachen. 

Neue  Bahnen  bei  der  Erforschung  der  Veränderungen  der  Zirkulation  bei  Nieren- 
krankheiteu  haben  Schur  und  Wi^^sel  eröffnet*).  Sie  haben  nachgewiesen,  daß  das  Serum 
von  Nierenkranken  oft  abnorm  groUe  Adrenalinmengen  enthält.  Zum  Nachweise  eignet  sich 
besonders  die  Methode  von  Ehrmann').  D?l{f^erum  wird  auf  em  ausgeschnittenes  Frosch- 
Ä^g©  gebracht.  Bei  erhöhtem  Adrenalingehalt  erweitert  sich  die  Pupille.  In  meinem  In- 
stitute haben  Goldzieher  und  Molnar*)  die  Angaben  von  Schur  und  Wiesel  voll  be- 
stätigen können.  Außerdem  haben  sie  die  pupillener%veiterade  Wirkung  des  Senmis  bei  experi- 
mentellen toxischen  Nierenkrankheiten  feststellen  können.  Besonders  wichtig  ist  folgende  Er- 
fahrung: Spritzten  sie  Kaninchen  eine  Emulsion  van  frischer  Nierensubstanz  unter  die  Haut, 
so  konnte  ebenfalls  Adrenalinämie  beobachtet  werden.  Daß  es  siirh  bei  der  nachgewiesenen 
pupillenerweiternden  Substanz  wirklich  um  Adrenalin  handelt,  scheint  aus  folgenden  Versuchen 
hervorzugehen.  Ich^j  habe  gefunden,  daß  die  Adrenalin  -  Arterion ckrose  durch  Jodipin 
bekämpft  werden  kann.  Schrank*)  hat  dann  ^i^ezeigt,  daß  die  Wirkung  des  Jodipins  nicht 
von  seinem  Jodgehalt  herrührt,  sondern  auch  durch  einfache  Sesam ölinjektionen  erreicht 
werden  kann.  Nun  hat  sich  gezeigt,  daß  die  pupillenerweiternde  Substanz 
nach  Nierenemulsioneinspritzungen  im  Serum  nicht,  oder  erst  viel  später 
und  schwächer  nachweisbar  wird,  wenn  die  Tiere  mit  Jodipin-  oder  Ölin- 
jektionen behandelt  werden.  Dieser  Befund  eröffnet  Aussicht  auf  eine  vielleicht  nicht 
ganz  wertlose  Bereicherung  der  Therapie.  Die  Studien  über  Adrenalin-Arterionekrose  haben 
seit  meiner  J*ublikation  über  ihre  Verhütung  durch  gleichzeitige  Jodipinanwendung  bewiesen, 
daß  wir  einer  Adrenalinüberschwemmung  des  Organisnms  gegenüber  nicht  ganz  wehrlos  sind. 
Vielleicht  werden  sich  die  Antiduta  des  Adrenalins  auch  bei  den  klinischen  Fonnen  seiner 
Giftwirkung  l^ewähren  und  manchen  chronischen  Nierenkranken  Nutzen  bringen. 

Bei  größerem  Blutdruck,  bei  geringerer  Blutviskosität  und  l)ei  gröBerem 
Blutvolum,  also  geringerem  äußeren  Widerstand  muß  die  Zirkulationsgeschwindig- 
keit größer  werden.  Sämtliche  Beobachter  stinmien  darin  überein,  daß  eine 
bessere  Durchblutung  der  Nieren  diuretisch  wirkt  und  daß  eine  Steigerung  der 
Diurese  gewöhnlich  mit  einer  Erweiterung  der  Nierengetaße  einhergeht.  Wie 
meine  klinischen  Erfahrungen  lehrien,  ist  diese  Art  der  Diurese  (z.  B,  Digitalis- 
diurese)  dadurch  gekennzeichnet,   daß   sie  vor  allem  das  Harnwasser  vta-mehri, 

*)  In  meinem  Institut  hat  Sc li rank  den  Einfluß  geringer  CaCl^-mongen  auf  die 
pupillenervveitemde  Wirkung  von  Xebenniercnpräparaten,  welche  am  uusg«'schnittenen  Frosch- 
auge zu  beobachten  ist,  untersucht.  Es  stellte  sich  heraus,  dai»  die  Bupillenerweitenmg  ver- 
zögert, nach  einer  gewissen  Zeit  aV)cr  ebenso  maximal  wird,  wie  am  Kontrollauge.  — 
•)  1.  e.  —  ')•!.  c.  —  *)  Wiener  klin.  Wochenschr.  1908.  Nr.  7  —  *)  Deutsch,  med.  Wochen- 
schrift 1906.  Xr.  17.  —  «)  Zeitschr.  f.  klin.  :\Eed.,  Bd.  64,  S.  471   u.  483. 
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also  dit*  molekulare  Kon/entratimi  des  Hürnen  lu^rabsetxt  ♦  duli  sie  auBenleiü 
die  AusHcheitlung  gelusti-r  Moleküle,  wenn  auch  in  etwaK  gerhigerem  Grade, 
ebenfalk  beschleunigt,  und  daß  fliese  Bes^chleuiiiguii^'  für  iVw  FJektrulne  f^rölier 
als  für  die  Kichtleiten  unter  den  Elekttolyteu  aber  ttir  das  Koch^^ial^  besonders 

gruH  kt  Fuljflich  nelimen  V  m,  A  ab,  J  V  zu^  -j  ab,  und  v^jT|  ^^*^^^  stärker  ab. 

Die  Bedeutung  der  diuretiHchen  Wirkung  des  erhöhten  Blutdrueket^  liei 
der  intei-Mtitiellen  Nephriüa  ist  sehr  klar  zu  erkennen,  wenn  die  Herzknift  all- 
mählich ubninxmt    Dann  sinken  luit  der  Abnahme  des  Blutdnickes  ibis  Harn- 

vuluni,  Y,  A  V,  ganz  benimders  uiuiuit  ^-  f^  iiit-    Gleichzeitig  entwickelt  sich  die 

AVuHsersncht.  Ich  luilje  unlilngsl  einen  «olelien  Ne[>hritiker  ge^ehenj  bei  welcli*'Ui 
der  Kochsakgehalt  des  Harnes  zwei  Wt»cheii  vor  seinem  Tode  hei  etwa  80<i 
his  1000  ccnj  Harn  pn>  Ta»?  bis  auf  Ü,05  g  hej'unterkanu  Diese  Fälle  lehren, 
daß  die  Polyurie,  tler  normah*  Koehsak-  uml  Elektrolyteugehalt  des  Harnes 
und  die  normale  molekidare  IHurese  bei  der  interstitiellen  Nephritis  nur  bei 
erhöhtem  Blutdruck  luöglieh  sind,  daß  also  dieser  ein  kompensatonscher  Faktor 
ist  welcher  die  Insnfiizien;!  der  Elektrolyten-  und  Wasseransscbeiibnig,  alno,  wie 
zueilst  Kovesi  und  Roth-Weh ultz^)  ausgefiihit  halben*  lUe  Insuftizieiiz  der 
Glomeruli  ausgUneht,  eine  AuffasHung,  welche  vermutungsweise  bereits  friUier 
von  Bier^)  vertreten  worden  ist,  und  /m  welcher  auch  Krehl  und  A,  Loeh^) 
gekommen  sind. 

y.   Die  praktischen  KonsequoiizeTi  der  pliysikalifseh- chemischen  Unter* 
suehiingsergehnj!!ise  bei  >lereiikraiikheiteik 

Eine  Zunahme  der  molekuhiren  Konzentration  des  Blutserums,  welcher 
eiiie  größere  Gefrier|^nnktserniedngLing  als  etwa  0,58**  entspriciit,  und  welche 
nach  Sauei-stolfdurchleitung  durch  das  Blut  bestehen  bleibt,  bedeutet  l>ei  Nieren- 
Icranken^  daß  die  Nieren  den  Bedniinissen  des  Stoffwechsels  n»<^ht  vidiktjnnnen 
entsprechen,  daß  also  eine  Niereninsuftizienz  vorbanden  ist.  Ein  nonnaler  Bhit- 
gefrierpunkt  bedeutet  dagegen  nicht,  daß  die  Nieren  sutlHzient  sind^  denn  e,'? 
kann  auch  eine  der  Ketention  gelöster  Stolekide  entsin^^rhende  Wasserretention 
zur  UrBacbe  einer  nunnalen  nudekuhiren  Kon/*entration  werden.  In  tUesen 
Fällen  ist  aber  der  Wassergehalt  tles  Heiumi^  erhölit  und  kann  die  Nieren- 
insufjhzienz  nun  der  Abnahme  des  spei^itischen  Gewichtes  des  Serums  erkannt 
werden  (Kövesi  un<l  Suranyi*).  Einfacher  kann  die  Hydramie  aiLs  dem  Ke- 
fraktionsindex  des  Sennus  erkannt  werden. 

Die  physikalisch-cliemischen  l-ntersiichungsmethoden  geben  uns  also  Mittel 
in  <li*»  Htinde,  deren  Anwendmi^^  eine  exakte  Diagnose  der  Niereninsnftizien/. 
enntiglicbt.  Besteht  eine  Niereninsuftizienz,  su  sind  lieide  Nieren  in  ihrer 
Tätigkeit  beeinträchtigt,  Ist  da;:egen  keine  Niereninsuffizienz  nacl» weisbar,  so 
ist  der  umgekehiie  Srbluß  nicht  berechtigt,  da  bei  beschranktem  Stotlwecb^el 
ein  Bruchteil  einer  Niere  den  Bedürfnissen  zu  entsprecheti  tlihig  sein  kann. 

Die  nicht  genüjreude  Berti eksielitigung  diese»  Satzea ,  sowie  die  gaiia  unstattliafte 
tJbertreibung,  init  welcher  einzelne  au&  dem  Vorhandensein  oder  dem  Fehlen  einer  Nieren- 
iDfluffusJeiiÄ    ftti    ^ich  rndikaliooen    und  KontrBindikationen    für   die   Nierenchiiurgie    aldeiteu 


*)  L  c.  S.  91*^112  ^».  156— 1G9.     —    *)  Münch.  m©d.  AVoch^nischr.  1900,  Nr.  16,     — 
•)  L  e.  S.  853.  —    ')  Orvosi  Hetilaji.  Apr.  1901. 
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wollten,  haben  die  Diskussion  über  den  praktischen  Nutzen  der  krj-oskopischen  Bhitunter- 
suchungen  auf  falsche  Bahnen  gelenkt.  Es  kam  so  weit,  daÜ  ein  bedeutender  Nierenchirurg 
die  Diagnose  der  Niereninsufüzienz  für  geradezu  schädlich  erklären  konnte,  da  sie  von  vielleicht 
erfolgreichen  Operationen  abhalte!  Als  ob  dieser  Einwand  nicht  allen  Untersuchungsmethoden 
gemacht  werden  könnt«,  z.  B.  dem  Nachweise.,  daß  die  Herztätigkeit  des  Patienten  nicht  be- 
friedigend ist.  Vielleicht  wird  dieser  Nachweis  einen  weniger  mutigen  Chirurgen  von  einer 
Operation  abhalten  können,  die  ein  anderer  glücklich  ausführen  ^-ird. 

Jede  Methode,  welche  uns  ein  tieferes  Eindringen  in  die  Eigentümlichkeiten  des  Falles 
ermöglicht,  ist  von  unbedingtem  Werte.  Ob  wir  uns  dann  zu  einer  Ojieration  entscheiden 
oder  nicht,  hängt  von  unsem  auf  sämtliche  Resultate  der  Untersuchung  gegründeten  Er- 
wägungen ab.  Wenn  wir  zu  einer  falschen  Konklusion  gelangen,  werden  wir  uns  wohl  nie 
den  Vonvurf  machen,  daß  wir  zu  viel  über  den  Kranken  erfahren  haben,  sondern  daß  wir 
das  Erfahrene  schlecht  venvertet  haben. 

Braucht  die  innere  Medizin  die  auf  Grund  der  Kiyoskopie  des  Blutes 
aufj^estellte  Diagnose  der  Xiereninsuftizienz  in  der  Praxis,  oder  niclit?  Nein. 
Zu  einer  anatomischen  Diagnose  trägt  sie  gar  nichts  bei.  Nützlich  könnte  sie 
nur  bei  der  Kontrollierung  der  Diät  unserer  Patienten  sein.  Dazu  müßte  man 
aber  fortlaufende  Untersuchungen  machen  und  zu  solchen  eignet  sich  die 
Methode  nicht.  Glücklichenveise  kann  die  Kiyoskopie  durch  eine  andere 
Methode  ersetzt  werden,  imd  diese  ist  die  Kefraktometrie.  Einen  Tropfen  Blut 
können  wir  unsern  Patienten  oft  entnehmen,  und  die  wenigen  Augenblicke, 
welche  die  Untersuchung  erfordert,  werden  reichlich  dadurch  aufgewogen,  daß 
wir  die  Schwankungen  der  Hydrämie  (luantitativ  vertblgen  können.  Wenn  wir 
daneben  noch  die  Schwankungen  des  Körjiergewichtes  berücksichtigen,  so  er- 
langen wir  eine  annähemde  und  den  praktischen  Bedürfnissen  entsprechende 
Orientierung  über  die  AVasserretention  und  die  Wasserverteilung  zwischen  dem 
Blute  imd  den  Geweben.  Die  praktische  Bedeutung  dieses  Verfahrens  wird 
uns  noch  zu  beschäftigen  haben. 

Brauchen  wir  die  Krvoskopie  des  Harnes  als  diagnostisches  Hilfsmittel 
in  der  innern  Medizin?  Ebenfalls  nicht.  Anatomische  Diagnosen  liefert  sie 
nicht.  Für  funktionelle  Diagnosen  reicht  die  der  Ketention,  also  die  Bestim- 
mung der  Refraktion  des  Serums,  neben  den  altbewährfen  klinischen  Unter- 
suchungen aus.  Bei  unsern  Nierenkranken  hängt  ja  die  Therapie  weniger  von 
dem  was  ausgeschieden,  als  von  dem  was  zurückgehalten  wird.  Das  kann  aber 
selbst  eine  genaue  Stoffwechsehmtei-suchung  nicht  aufdecken,  wenn  sie  nicht 
gleich  am  Anfang  der  Krankheit  beginnt  und  unausgesetzt  fortgeführt  wird. 
Um  die  Retention  nachzuweisen,  ist  eine  Blutuntersuchung  erforderlich  und  zu 
einer  solchen  paßt  vorläufig  die  Refraktometrie  noch  am  ehesten. 

Ist  Hydrämie,  Wasserretention  oder  AVassersucht  vorhanden,  so  wissen 
wir,  daß  die  Penueabilität  der  Nieren  für  gelöste  Moleküle,  speziell  für  Elek- 
trolyte  gelitten  hat,  und  daß  sich  das  Harnvolum  den  Bedüi-lnissen  des  Wasser- 
gleichgewichtes nicht  anpaßt  oder  nicht  angepaßt  hat.  Ist  weder  AVassersucht 
noch  Hydrämie  vorhanden,  so  wissen  wir,  daß  das  Gegenteil  der  Fall  ist.  Mehr 
1  »rauchen  wir  aber  meistens  nicht. 

Von  allen  bis  jetzt  augewendeten  physikahsch-chemischen  Methoden,  um 
von  der  Viskosimetrie,  der  Ijeitfähigkeitsl)estimmung.  der  Bestimmung  der  H- 
und  OH-Tonenkonzentration  usw.  garnicht  zu  reden,  bleibt  also  für  den  prak- 
tischen Gebrauch  bei  der  Behandlung  von  innern  Nierenkrankheiten  nur  die 
Refraktometrie  übrig.  Ihre  Anwendungsweise  ergibt  sich  aus  denjenigen  Fort- 
schritten der  Therapie,  die  wir  der  neuen  Forschungsrichtung  verdanken  und 
deren  Erfolge  mit  dem  Refraktometer  und  mit  systematischen  Wägungen  ähnlich, 
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wenn  auch  bei  weitem  nicht  mit  vergleichbarer  Exaktheit,  kontrolHert  werden 
können,  wie  die  der  Tlierapie  der  Zuckerharnruhr  mit  der  Beobachtung  der 
ZuckerauHscheidung. 

Ich  glaube,  daß  der  größte  Gewinn,  den  wir  der  jetzt  erlangten  eingehen- 
deren Kenntnis  der  pathologischen  Nierentätigkeit  und  der  Nierenwassersucht 
verdanken,  auf  dem  Gebiete  der  Diätetik  liegt,  deren  Aufgabe  die  Bekämpfung 
der  Retention  ist  und  durch  eine  Anpassung  des  Stoffwechsels  an  die  Nieren- 
funktion gelöst  werden  kann. 

Unsere  Versuche  und  die  klinischen  Erfahiimgen  haben  in  der  Tat  be- 
wiesen, daß  wir  bis  zu  einem  gewissen  Grade  die  physikalisch-che- 
mischen Eigenschaften  des  Blutes  bei  Nierenkrankheiten  beherrschen 
können.  Zunächst  lehrten  meine  Tierversuche,  daß  eine  eiweißreiche  Nahrung 
den  osmotischen  Druck  des  Blutes  stärker  erhöht,  als  eine  solche,  mit  welcher 
viel  Kohlenhydrate  einverleibt  werden.^)  Dann  habe  ich  gezeigt,  daß  bei  einer 
durch  Curare  herabgesetzten  Innenation  der  Muskeln  der  osmotische  Dnick  des 
Blutes  weniger  ansteigt,  als  sonst.  Ferner  habe  ich  gefunden,  daß  Tiere  die 
Ausschaltung  ihrer  Nieren  umso  länger  überleben,  je  weniger  der  osmotische 
Dnick  ihres  Blutes  ansteigt.  St  ruh  eil")  hat  ähnliche  Versuche  an  Hunden 
angestellt  und  in  l'bereinstimmung  mit  meinen  Resultaten  gefunden,  daß  sie 
die  Ne])hrektomi(i  bei  reichlicher  Kohlenhydratenzufuhr  länger  überlebten  als 
nach  Eiweiß-,  Fetternährung  und  Hungern.  Nach  Nagelschmidt*)  erhöht 
Salzzufuhr  den  osmotischen  Blutdruck  bei  Niereninsuftizienz  ebenfalls.  Ich  habe 
weiter  gefunden,  daß  die  pathologische  Erhöhung  des  osmotischen  Dnickes 
zwar  durch  gesteigei-te  Wasserzufuhr  bekämpft  werden  kann,  daß  jedoch  dieser 
Erfolg  nicht  durch  die  Ausschwemmung  von  Stotfwechsel])rodukte,  sondern  durch 
die  Herbeiführung  einer  Wasserretention  erzielt  wird. 

Die  aus  diesen  experimentellen  Erfahrungen  hervorgehende  Lehre  ist 
eigentlich  nichts  weiter  als  die  willkommene  Bestätigung  jener  in  der  Praxis 
bereits  anerkannten  Regel,  daß  die  Nierenkranken  eine  verhältnismäßig  eiweiß- 
anue  und  ait  Kohlehydrate  reiche  Diät  notwendig  hal)en.  Freilich  lassen  sich 
nicht  allgemein  gültige  Zahlenangaben  und  Regeln  anführen,  die  eine  aus- 
genommen, daß  der  Köq)erbestand  eines  Nierenkranken,  sowie  seine  ohnedies 
tief  gestörte  Freude  am  Leben  durch  unmotivierte  und  übertriebene  diätetischen 
Vorschriften  nicht  gefährdet  werden  dürfen,  solange  Zeichen  einer  Retention 
fehlen.  Sobald  jedoch  Anzeichen  vorhanden  sind,  welche  dafür  sprechen,  daß 
die  Harnbereitung  von  dem  Stoffwechsel  unabhängig  geworden  ist,  unter  welchen 
besonders  das  Ausbleiben  der  Vermehrung  und  der  A\a*dünnung  des  Harnes 
nach  dem  Trinken  größerer  Wassermengen  und  die  wesentliche  x\bnahme  des 
Refraktionskoeffizienten  des  Serums  Ixq  zunehmendem  Gewichte  bedeutungsvoll 
sind,  müssen  der  Kochsalz-  und  Stickstoftgehalt  des  Harns  wiederholt  unter- 
sucht, und  die  Einfuhr  womöglich  nach  diesen  geregelt  werden.  Dem  von  dem 
Eiweiße  nicht  gedeckten  Kalorienbedürfnisse  muß  dann  übei"wi€*gend  durch 
Kohlehydrate  genügt  werden. 

Da  die  urämischen  Gifte  allem  Anscheine  nach  aus  dem  Eiweiß8toff>vechsel 
stammen,  haben  wir  wohl  durch  eine  strenge  Befolgung  dieser  Regel  noch  am 
meisten  Aussicht  der  Urämie  vorzubeugen. 


»)  Kerl.  klin.  Wodienschr.  1899.     —     «)  Wien.  klin.  Wochenschrift    1901.  Xr.  21.     — 
»)  Zeitschr.  f.  khn.  Med.,  Bd.  42,  S.  274.  1901. 
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Von  den  praktischen  Konseciueuzen  unserer  Auseinandersetzungen  sind 
wold  diejenigen  die  wichtigsten,  welche  sich  auf  die  ^ierenwassersucht  beziehen. 
Die  Wassersucht  mit  ilirer  Ketention  von  Wasser  ist  in  gewissen  Beziehungen 
als  eine  regulatorische  Erscheinung  aufzufassen.  Ihre  Bedeutung  besteht  darin, 
daß  sie  die  retinierten  Stoffe,  welche  ihre  schädigende  Wirkung  ihrer  Konzen- 
tration entsprechend  zur  Geltung  bringen,  diluieii:.  Aus  diesem  Grunde  darf 
die  Wassersuchtbehandlung  nicht  auf  eine  einfache  Veiminderung  des  Wasser- 
gehaltes des  Organismus  hinzielen.  Damit  soll  nicht  gemeint  werden,  daß  dem 
Kranken  die  Zufuhr  jeder  beliebigen  Wassermenge  gestattet  werde.  Wir  teilen 
ganz  im  Gegenteil  die  Ansicht,  deren  wanner  Verfechter  v.  Noorden  ist,  daß 
eine  zu  große  Wasserzufuhr  unter  Umständen  direkt  schädlich  ist.  Solange 
die  Nieren  auf  vermehrie  Wasserzufuhr  genau  reagieren,  solange  der  Refrakto- 
meter nicht  eine  Hydrämie,  und  scheinbar  nicht  motivierte  ungewöhnUche 
Schwankungen  des  K()ri)ergewichtes  nicht  eine  Wasserretention  erkennen  lassen, 
kann  der  Patient  bis  zu  einer  überhaupt  vernünftigen  Grenze  nach  oben  frei 
trinken.  Reichliche  Wasserzufuhr  schadet  weder  den  Nieren,  noch  dem  Herzen, 
solange  kein  Wasser  zurückgehalten  wird.  Dafür  bürgt  die  Erfahrung 
beim  Diabetes  insipidus.  Was  schädlich  wirkt,  ist  die  Retention  und  zu  deren 
^ihzeitiger  Entdeckung  stehen  uns  der  Refraktometer,  mit  dessen  Hilfe  wir 
einen  Zusatz  von  2 — 3  ccm  AVasser  zu  100  ccm  Serum  schon  mit  voller  Sicher- 
heit erkennen  können  und  die  systematischen  Wägungen  zur  Verfügung.  Kranke, 
deren  Blutserum  einen  Brechungsindex  wesentlich  unterhalb  r3486  hat,  haben 
bereits  Wasser  im  Blute  retiniert.  In  solchen  Fällen  hat  die  Beschränkung 
der  Wasserzufuhr  ihre  volle  Berechtigung  und  ist  womöglich  so  weit  zu  führen, 
daß  die  Refraktion  des  Senims  normal  wird.  Doch  werden  wir  diesen  Zweck 
nur  selten  vollkommen  erreichen,  um  so  weniger,  je  mehr  wir  allein  die  Wasser- 
zufuhr regeln,  und  wenn  wir  bei  einem  solchen  einseitigen  Verfahren  den  Er- 
folg erzwingen  wollen,  so  wird  der  Durst  den  Patienten  zur  Umgehung  unserer 
Verordnungen  veranlassen.  Diese  werden  einzig  und  allein  dann  mit 
gehr>riger  Konsequenz  ausführbar,  wenn  wir  gleichzeitig  die  Zufuhr 
der  Salze  regeln. 

Noch  sagte  vor  einigen  Jahren  Strauß,^)  der  sich  später  so  große  Ver- 
dienste um  die  Klärung  der  Salzfrage  envorben  hat,  und  hätte  ihm  damals 
wohl  niemand  etwas  dagegen  eingewendet,  daß  zwar  eine  übermäßig  reichliche 
Salzzufuhr  bei  Nierenkranken  zu  venueiden  ist,  doch  scheint  auf  diesem  Gebiete 
..eine  allzugroße  Ängstlichkeit  nicht  ganz  gerechtfertigt'*,  weil  die  Salzretention 
beim  nephritischen  Menschen  meist  nicht  gerade  groß  zu  sein  pflegt. 

Diese  Ansicht  ist  daraus  entstanden,  daß  man  als  Maß  der  Retention  die 
Konzentration  wählte,  ohne  zu  bedenken,  daß  die  allerhochgradigste  Reten- 
tion bei  nonnaler  Konzentration  mögHch  sei,  wenn  auch  Wasser  zurückgehalten 
wird.  Eben  darum  muß  die  Salzzufuhr  mit  größter  Sorgfalt  geregelt  werden, 
weil  die  Salzkonzentration  auch  bei  einer  Retention  reguliert  wird  und  aus 
diesem  Grunde  die  diätetische  Prophylaxe  und  Therapie  der  Wassersucht  ver- 
eitelt oder  erschwert. 

Der  Nierenkranke,  dessen  Serum  sich  nach  einer  refraktometrischen 
Untersuchung  als  hydrämisch  erweist,  hat  schon  höchst  wahrscheinlich  Elektro- 
lyte  retiniert,  da  noch   niemand   eine  Abnahme   des  Salzgehaltes   des  hvdrä- 


*)  Chr.  Nierenentzündungen.  1902.  S.  140. 
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miöchen  Semiim  bei  Nierenknuikeii  lipohju^htet  lirit,  Ist  nher  eine  S;ikreteiiliim" 
vorhanden»  m  diirf  sie  «hircli  weitere  Sal/,zutulir  in  Menden,  welche  die  Nieren 
nicht  bewältigen  können ^  nicht  weiter  in  die  Höhe  getrieben  werden.  Ans 
diesem  Grunde  «ind  hydrämisehe  Nephritiker  mit  einer  jüalmrmeii  Nahninj^  zw 
ernrdiren*  Wieviel  Sab  ist  nher  lu  /gestatten?  Die^e  Fra-^e  helie  nicli  ^anz 
genau  mir  aul'  Grund  von  exakten  8tutt"wech^elimtei>äuehungen  Ireantwoiten. 
Dücli  können  wir  den  praktischen  BediiH'nis^n  auch  einfacher  entsprechen.  Ist 
bereit*?  Ketentionj  Hydnimie  eingetreten,  ^o  iwt  tVw  Sjil/ini4'nlir  in*  Harne  nahe 
IUI  ihrer  oberen  erreichbaren  Grenze  angekmgt,  tolghcli  niuli  ihe  Kuchsalz-  und 
ülierhatipt  die  8alüeiufidir  unter  den»  Gehalte  dea  wahrend  der  Ret^ntion  ent- 
leeiten  Hsirnes  )jleil>en.  Es  K^^nü^'t  nieistenH,  wenn  die  Untersuchung  ^irh  auf 
den  Gehalt  an  Kitcfinalz  erstreckt. 

Indem  wir  beziighch  weiterer  Einzelheitt^i  iiilI'  this  Bucli  von  Kövesi 
und  Hnth -Schulz  verweisenj  können  wir  zusaulUleufassen^]  sa;reri,  rhiB  zur  Fest- 
stelliLüg  der  Diät  eines  WiiKsersüchtigen  oder  auch  nur  hydräniischen  Kranken 
die  Kenntnis  i^eines  Harnvolum«,  dew  Gehalten  des  Harnes  an  Kochsalz  (even- 
tuell an  Elektrolyten)  und  an  Stick^tfjff  erforderlich  ist.  Die  Zufuhr  an  dienen 
Störten  hat  wich  der  Ausfuhr  anzupassen  und  ist  der  durch  Eiweili  nicht 
gedeckte  Teil  des  Kalorien  bedarf  es   besonders   durch  Kohlehydrate  zu   decken. 

Wenn  wir  dieser  Begel  ftilgen,  so  bringen  die  Kranken  ihre  Wasseniuf- 
nahme  ohne  besondere  Anstrengung  bis  zur  erfiKrderlichen  Besrhriinkung  herald 
Bei  den  meisten  chronischen  Nierenkranken  würde  das  Wassergleichgewicht 
nahezu  normal  bleiben,  solange  die  Ausfulir  gelöster  Moleküle  nicht  unter  dat* 
überhaupt  diätetisch  erreichbare  Minimum  sinkt,  wenn  die  eingelulrgerte  Praxis 
einer  zu  wasserreichen  Diät  (Milch,  Mineralwässer!),  sie  nicht  daran  yerhindern 
wurde. 

Wird  eine  zweckmäßige  diätetische  Behandhing  uijcli  vor  der  Entwicklung 
der  Wassersucht  eingeleitet,  so  kann  sie  deren  Entwicklung  eventuell,  wenn 
auch  nicht  in  jedem  Falle  verhüteo,  wie  auch  die  zweckmälügste  diütetische 
Veroi^tlnung  nicht  jeden  Diabetiker  zuckerfrei  machen  kann. 

Ist  bereits  die  Wassersucht  da,  so  kann  von  der  diätetischen  Behandlung 
nur  in  Ausnahm  et  allen  wesentlich  mehr  erwartet  werden,  als  daß  sie  einer 
weiteren  Venuehrung  der  Retention  vorbeugt  Hitzen  schon  mehrere  hundert 
Gramm  retinierte  Salze  und  entsprechende  Kilogramme  WasNer  im  Köqjer  fest, 
so  wird  die  Entziehung  von  einigen  Grammen  iSalz  und  die  durch  diese  Ent- 
ziehung ermöglichte  Herabsetzung  der  Wasserzufuhr  um  einige  hundert  Gramme 
kanni  zu  einem  eklatanten  Erfolg  iilhreiu  (hi  doch  die  Nieren  des  wassersürh- 
tigen  Nepbritikers  nicht  mehr  Salz  und  Wasser  ausscheiden  :können,  als  sie 
bereits  ausscheiden.  Entleeil  der  Kranke  z.  B.  1  Liter  Harn  täglich  mit  3  g 
Kochsak,  so  lälit  sich  leicht  }»erechnen,  was  bei  Abzug  der  unumgänglich  not- 
wendigen ahmentären  Zufuhr  iiir  die  Entleening  des  Hydrops  übrig  bleibt. 

In  solchen  Fällen  sind  alle  mögüchen  Wege  der  Salz-  und  Wasöeraus* 
fuhr  und  überhaupt  der  Ausfuhr  retiuierter  Stoffe  breit  zu  eröftnen,  um  den 
Patienten  tür  eine  erfolgreiche  Diätetik  vorzubereiten* 

Die  Anwendung  physikalisch-chemischer  Untersuch ungsmetliotlcn  hat  auch 
nl^er  diejenigen  Mittel  AufkUirungen  gegeben,  ivelche  dazu  berutien  sind,  dem 
Kfh'per  Lösungen  auf  extrareualem  Wege  oder  durch  künstlich©  Anregung  der 
Nierentätigkeit  zu  entziehen* 

Nachdem  ich  auf  die  Wichtigkeit  der  Untersuchung  der  molekular-diureti- 
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sehen  Wirkung  der  harntreibenden  Mittel  hingewiesen  habe^),  die  früher  nur 
auf  ihre  wasserdiuretische  AVirkung  untei*sucht  worden  sind,  ist  die  Berech- 
tigung dieser  Fordenmg  auch  von  anderen  anerkannt  worden.  Ich  habe  auf 
die  salzdiuretische  Wirkung  der  Digitalis  und  des  Diuretins  in  1896  hin- 
gewiesen. Unter  Leitung  von  Filehne  hat  Potozky^  dieselbe  Tatsache  bei 
der  Beobachtung  verschiedener  Diuresen  festgestellt.  Ausgedehnte  Versuche 
hat  Dreser*)  über  diesen  Gegenstand  gemacht  und  gefunden,  daß  speziell 
das  Theöcin  die  molekulare  Diurese,  vor  allem  aber  die  Ausscheidung  der 
Elektrolyte  mächtig  beeinflußt.  Aus  demselben  Gesichtspunkte  wurde  die  Wir- 
kung der  künstlich  gesteigerten  Diurese  bei  Nierenkrankheiten  von  Kövesi 
und  Roth-Schultz*)  studiert.  Sie  fanden,  daß  Diuretin,  Koffein  und  Uroferin 
beim  gesunden  Menschen  hauptsächlich  die  Wasserdiurese  steigern  und  die 
molekulare  Konzentration  des  Harnes  herabsetzen.  Dabei  steigt  aber  auch  die 
molekulare  Diurese  mäßig  an,  eine  Veränderung,  welche  überwiegend  durch  die 
Vermehrung  der  Salzausfuhr  herbeigeführt  wird,  und  an  welcher  die  vennehrte 
Ausscheidung  der  Achloride  nur  in  geringem  Maße  beteiligt  ist  Dieselben 
diuretischen  Mittel  können  bei  Nierenkranken  ganz  anders  wirken,  insofern 
sie  sich  überhaupt  als  wirksam  erweisen.  So  kann  es  sich  z.  B.  ereignen,  daß 
das  Diuretin  überwiegend  die  molekulare  Diurese  und  besonders  die  Aus- 
scheidung der  Achloride  in  Fällen  befördert,  wo  dieselben  zufolge  einer  Reten- 
tion im  Körper  vermehrt  sind.  Dann  steigen  J,  r-— ,  NaCl  7  >  ^"i^^  ^  ^„, 
während  bei  dem  Gesunden  die  überwiegende  Wasser-  und  NaCl-Ausscheidung  zl, 
XaCl  7o  ^^^^1  V  ni  li^rabsetzt. 

Die  Untersuchungen  von  Kövesi  und  Roth-Schultz  haben  femer  die 
wichtige  Tatsache  ergeben,  daß  vermehrte  Wasserzufuhr  bei  Nierenkranken 
keine  molekulardiuretische  Wirkung  hat,  daß  also  eine  „Durchwaschung"*  der 
nephritischen  Nieren  und  eine  Herabsetzung  der  Retention  gelöster  Moleküle 
auf  diesem  Wege  unerreichbar  sind. 

Sehr  wichtig  sind  außerdem  ihre  Ergebnisse,  welche  sich  auf  die  Unter- 
suchung des  Schweißes  beziehen.  Bekanntlich  ist  der  Gefrierpunkt  des 
Schweißes  gewöhnlich  viel  Igeringer  als  der  des  Blutes*).  Bei  dem  Nephri- 
tiker  im  Zustande  der  Retention  hat  sich  jedoch  gezeigt,  daß  die  molekulare 
Konzentration  des  Schweißes  erheblich  zunehmen  und  mitunter  größer  als  die 
des  Blutes  werden  kann.®)  Dementsjjre'chend  nimmt  der  Blutgefrierpunkt  bei 
solchen  Patienten  nach  einer  Schwitzprozedur  nicht  zu  und  kann  auch  in  ge- 
wissen Fällen  abnehmen.  Solche  Beobachtungen  wurden  von  Kövesi  und 
Roth-Schultz  und  Bendix  mitgeteilt.  Außerdem-  hat  sich  gezeigt,  daß  die 
molekulare  Diurese  nach  dem  Schwitzen  bei  Gesunden  und  solchen  Nieren- 
kranken, deren  Nieren  ihre  Anpassungstahigkeit  nicht  eingebüßt  haben,  sinkt, 
bei  wassersüchtigen  Nierenkranken'  dagegen  unverändert  bleibt.  Daraus  ergibt  sich, 
daß   der  Schweiß    die   Molekularausfuhr  solcher  Kranken   nicht    unbeträchtlich 


0  Berl.  klin.  AVocbenschr.  1899.  —  -')  Pflüjrers  Arcli.,  Bd.  91.  1902.  —  •)  Pflügei-s 
Arch.,  Bd.  102.  1904.  —  *)  Patli.  u.  Tlier.  der  Niereninsuffizienz.  Leii)zijy  1904.  S.  209. 
Schmidts  Jahrbücher,  Bd.  276,  S.  117.  —  5)  Ardin- D elteil,  Coniptes  rendiis  de  1'  Ac.  d. 
sc.  Nov.  1900.  Brieger  u.  Dissel hörst:  Deutsch,  med.  Wochensclir.  1903.  Nr.  10  u.  24. 
Bendix,  ebenda.  1904.  Nr.  7.  —  •)  Kövesi  u.  R6th- Schultz  1.  c  Strauß.  Deutsch, 
med.  Wochensclir.  1904.  Nr.  84. 
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erhöht  und  so  bedeutenden  Nutzen  herl)eiführen  kann.  Eine  gleich  vorteilliafte 
Beeinflussung  der  Retention  gelöster  Moleküle  konnte  auch  durch  die  Katharsis 
zustande  gebracht  werden. 

Wenn  wir,  am  Schlüsse  angelangt  fragen,  woran  es  eigentlich  liegt,  daß 
scheinbar  ganz  einfache  Beziehungen  der  altbewährten  klinischen  Untersuchungs- 
methodik verborgen  bleiben  konnten  und  erst  nach  der  Einführung  einiger 
physikalisch-chemischer  Methoden  klar  hervorgetreten  sind,  so  lautet  die  Ant- 
wort einfach:  Die  physiologische  Einheit  des  Stoftes  ist  das  Molekül.  Zur  Be- 
gründung dieses  fundamental  wichtigen  Satzes  genügt  die  Tatsache,  daß  die 
Gesetze  der  Lcisungen,  außer  mit  physikalischen  Apparaten,  auch  mit  Zellen 
demonstriert  werden  können.  AVollte  man  diesem  Satze  die  ihm  gebührende 
Geltung  vei*schaffen,  so  wäre,  wie  besonders  J.  Loeb  vorgeschlagen  hat,  in  der 
Sprache  der  Physiologen  das  Gewicht  der  Stoffe  in  Molen  umzurechnen.  Frei- 
lich stößt  die  konsequente  Durchfühining  dieses  Prinzips  vorläufig  noch  oft  auf 
unüberwindliche  Schwierigkeiten.  Solange  man  das  Verhalten  einzelner  Stoffe 
für  sich  allein  untersucht,  ist  es  auch  ziemlich  gleichgültig,  ob  man  von  Molen 
oder  von  Grammen  des  Stoffes  spricht.  AVenn  aber  das  Verhalten  verechiedener 
Stoffe  verglichen  werden  soll,  wenn  von  der  ,.Konzentration"  einer  Lösung  die 
Bede  ist,  besonders  wenn  diese  mehrere  Stoffe  enthält,  bedeuten  das  spezifische 
Gewicht  der  Lösimg  und  das  Gewicht  seines  Trockenriickstandes  usw.  beinahe 
80  wenig,  wie  das  Ge^Nicht  eines  Geldhaufens,  welcher  aus  Papier-,  Gold-  und 
Silbergeld  besteht.  Die  Erfolge,  welche  die  Kr}^08kopie  der  Forschung  auf  dem 
Gebiete  der  Nierenkranklieiten  bereitete,  hal)en  iliren  Schlüssel  in  der  Tatsache, 
daß  wir  von  der  physiologisch  nebensächlichen  Gewichtseinheit  auf  das  aus- 
8chlaggel)ende  Mol  übergegangen  sind.  Die  l)edeutende  Vereinfachung  der 
Übersicht  der  Besultate,  die  sich  daraus  ergeben  hat,  ließ  Gesetzmäßigkeiten 
erkennen,  wo  vordem  vollkommene  Begellosigkeit  zu  heiTschen  schien.  Da  sie 
nun  einmal  festgestellt  sind,  können  sie  freilich  mehr  oder  weniger  klar  auch 
ohne  Kryoskopie  ^riedererkannt  werden,  was  jedoch  nichts  daran  ändert,  daß 
erst  die  Anwendung  der  Kryoskopie  ihre  Entdeckung  vorbereitete. 


6.  Nierenchlrurgie  und  physikalische  Chemie. 

Von 

Prof.  Dr  P.  F.  Richter 

in  Berlin. 

Einleitende  Bemerkungen. 

Kaum  auf  einem  Gebiete  der  praktischen  Medizin  hat  die  physikalische 
Chemie  derartige  befruchtende  und  anregende  Wirkungen  ausgeübt,  wie  auf 
dem  der  Nieren  Chirurgie.  Mag  man  über  die  bereits  erreichten  definitiven 
Resultate  auch  verschiedener  Ansicht  sein,  das  eine  wird  niemand  leugnen, 
daß  die  vielfachen  Diskussionen,  die  über  die  Beziehungen  beider  Disziplinen 
zueinander  m  den  letzten  Jahren  gepflogen  worden  sind,  forderlich  für  die 
unzweifelhaften  Fortschritte  gewesen  sind,  welche  die  Nierenchirurgie  in  dia- 
gnostischer und  therapeutischer  Richtung  zu  yerzeichnen  hat.  Um  aus  dem 
vielfachen  Für  und  Wider  der  Meinungen  den  richtigen  Kern  herauszuschälen, 
dazu  erscheint  freilich  die  Zeit  noch  zu  kurz.  Darf  man  doch  nicht  vergessen, 
daß  seit  den  ersten,  ironisch  belächelten  oder  bestenfalls  skeptisch  aufgenommenen 
Versuchen,  die  physikalische  Chemie  einem  ihr  scheinbar  so  weit  abliegenden 
Arbeitsfelde  dienstbar  zu  machen,  noch  kein  Dezennium  verstrichen  ist  Viel- 
leicht ist  man  auch  anfänglich  etwas  zu  hoffnungsfreudig  gewesen,  und  erst 
die  längere  Beobachtungszeit  hat,  wie  so  oft,  zuerst  gering  erachtete  Schwierig- 
keiten richtiger  einschätzen  gelehrt.  Aber  auch  wer  diese  Schwierigkeiten  für 
so  große  hält,  daß  sie  durch  die  neuen  Methoden  nicht  überwunden  werden 
können,  wird  mindestens  zugeben  müssen,  daß  die  Beschäftigung  mit  ihnen 
wichtige  und  grundlegende  Probleme  der  Nieren  Chirurgie  viel  klarer  und  prä- 
ziser erkennen  gelehrt  hat,  als  dies  früher  der  Fall  war.  Schon  das  wäre  ein 
großer  Fortschritt.  Daß  derselbe  aber  trotz  vereinzelter  Mißerfolge  weit  größer 
ist,  wird  die  folgende  Darstellung  zeigen.  Und  ich  kann  an  die  Spitze  der- 
selben keine  besseren  Worte  setzen,  als  die  Hamburgers:  „Lehrt  nicht  fast  jede 
Seite  der  Geschichte  der  klinischen  Wissenschaften,  daß,  —  nachdem  man  bei 
einer  Krankheit  einem  neugefundenen  Symptom  oder  Merkmal  anfangs  eine 
exklusive  diagnostische  Bedeutung  zugeschrieben  hatte,  —  bei  fortgesetzter  Er- 
fahrung dasselbe  Symptom  auch  bei  andern  Krankheiten,  in  mehr  oder  weniger 
ausgesprochenem  Grade,  aufgefunden  wurde,  aber  dennoch  in  Vereinigung  mit 
andern  Symptomen  schließlich  von  unschätzbarem  Wert  blieb?  Der  gewöhn- 
liche Gang  ist  anfangs  Überschätzung,  dann  folgt  Unterschätzung,  bis  endlich 
das  Merkmal  nach  seinem  richtigen  Wert  eingeschätzt  wird.'* 

Die  Wichtigkeit  der  neuen,  durch  die  physikalische  Chemie  geschatt'enen 
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Methoden  für  die  Nierenchirurgie  iat  dadurch  gegeben^  daß  sie  versuchen,  die 
Niorenfunktion  zu  messeu.  Ihre  Bedeutung  wird  uns  daher  klar,  wenn  irir 
uns  zunächst  mit  der  Frage  der  funktionellen  Nierendiagnostik  im  allgemeiDen 
beschäftigeo. 

Was  eri^trebt  eine  funktionelle  Diagnostik?  Uns  einen  faßbaren  und,  wenn 
möglich,  auch  zahlenmäßig  auszudrückenden  Begriff'  zu  geben  von  der  Leistungs- 
fähigkeit eines  gesunden  oder  kranken  Organes,  Dabei  muß  aber  betont  werden, 
daß  hierbei  Erkrankung  nicht  einseitig  im  anatomischen  Sinne  gemeint  ist.  Es 
kann  ein  Organ  im  anatomischen  Sinne  schwer  geschädigt  und  dennoch  völlig 
leistungsfähig  sein,  wenn  nur  das  gesunde  Gewebe  genügend  Reservekraft  be- 
sitzt, um  den  Funktionsausfall  des  kranken  zu  decken. 

Bei  der  funktionellen  Nierendiagnostik,  soweit  sie  den  Chirurgen 
interessiert,  kommt  nun  noch  ein  anderes  Moment  hinzu.  Die  Nieren  sind  ein 
paariges  Organ,  Bevor  eines  derselben  geopfert  ^vird,  handelt  es  sich  fiir 
den  Operateur  um  die  Kardinalfrage:  Sind  Anzeichen  dafür  vorhanden,  daß 
das  Schwesterorgan  die  Leistung  mit  übernimmt?  Es  kommt  also  zunächst 
mcbt  wie  bei  der  inneren  Nierendiagnostik  auf  die  Reservekraft  in  dem  er- 
krankten Organ  selbst,  sondern  auf  die  des  gesunden  d.  h.  für  gesünder  gehal- 
tenen Organs  an,  Mt  andern  Worten:  Der  Nierencbirurg  bat  nach  Methoden 
zu  suchen,  die  ihm  ein  Urteil  ermöglichen^  ob  postoperativ  die  Nierenfunktion 
suffizient  bleiben  oder  als  Folge  der  Operation  eine  Niereninsuffizienz  eintreten 
wird.  Daxu  ist  aber  vor  allem  die  Vorfrage  zu  lösen:  Besteht  etwa  schon  prä* 
operativ  eine  Nieren  Insuffizienz?  Diese  Niereninsuifizienz  kann  irreparabler  Natur 
Rein.  Dann  bildet  sie  selbstverständlich  ein  Warnungssignal  gegenüber  jedem 
operativen  Eingriff,  der  die  Funktion  einer  Niere  schädigt  oder  aufhebt  Sie 
kann  aber  auch  umgekehrt  nur  vorübergehend  sein,  hervorgerufen  oder  ge- 
steigert durch  die  Erkrankung  einer  Niere.  Dann  wird  sie  im  Gegenteil  zu 
der  ÄusBchallung  des  schädlichen  Faktors  auffordern  müssen. 

Aber  selbst  wenn  vor  der  Operation  eine  Niereninsuffizienz  nicht  vor- 
handen ist,  kann  sie  nachher  eintreten,  wenn  nämlich  die  exstirpierte  Niere 
trotz  ihrer  Erkrankung  einen  großen  resp,  größern  Teil  der  Arbeit  für  den 
Organismus  getan  hat,  ah  die  zurückbleibende.  Also  muß  einmal  die  Arbeits- 
leistung beider  Nieren  und  zweitens  das  Verhältnis,  in  welchem  jede  von 
ihnen  au  derselben  teilnimmt,  nach  Möglichkeit  bestimmt  werden. 

Der  Chirurg  fragt  also  nicht:  Ist  die  zurückbleibende  Niere  krank?  sondern; 
Ist  das  Maß  ihrer  Funktion sfahigkeit  ein  ausreichendes?  Um  die  Beantwortung 
dieser  Frage  dreht  sieb  die  ganze  „funktionelle  Nierendiagnostik", 

Ihre  Grundlage  bildet  die  Möslicbkeit,  das  Sekret  jeder  Niere  getrennt 
mit  Hilfe  des  Ureterenkatheterismus  aufzufangen.  Das  bedarf  heute  keiner 
Diskussion  mehr. 

Auch  daß  die  chemische ,  mikroskopische  and  bakteriologische  Unter- 
suchung des  Urins  jeder  Seite,  so  wertvoll  sie  für  die  anatomische  Diagnose 
ist,  nichts  über  die  Nierenfunktion  aussagt,  das  ist  heute  wohl  von 
fast  allen  Chirurgen,  selbst  denen,  die  den  Methoden  der  funktionellen  Nieren- 
diagnoBtik  Bkeptiacher  gegenüberstehen,  anerkannt.  Nur  bei  Rovsing^)  finde  ich 
eine  abweicheude  Ansicht  Rovsing  meint,  daß  er  die  richtige  Beurteilung 
der  Funktionsföbigkeit  der  ,.  andern  "Niere  eben  der  sorgfilltigen  mikroskopischen 


*)  Arch,  i;  i^liir.,  Bd.  77. 
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chemischen  und  bakteriologischen  Untersuchung  verdankt.  Ich  gebe  seine  Aus- 
fuhrungen wörtlich  wieder:  „Habe  ich  den  aufgefangenen  Harn  (sc.  der  andern 
Nieie)  ohne  Albumen,  Blut  und  Mikroben  vorgefunden,  so  habe  ich  in  der 
Kegel  einen  operativen  Eingriff  für  berechtigt  gehalten.  Und  habe  ich  den  Harn 
abnorm  gefunden,  so  haben  mir  die  erwähnten  Untersuchungen  vom  Harn  eine 
unendlich  sicherere  Leitung  als  Phloridzin  und  Kryoskopie  gegeben.  Finde  ich, 
wo  es  sich  um  Exstirpation  einer  tuberkulösen  Niere  oder  einer  von  andern 
Mikroben  verursachten  Pyonephrose  handelt,  eine  Albuminurie  von  der  andern 
Niere,  dann  ist  es  für  mich  das  Entscheidende,  ob  ich  auch  Eiter  und  Mikroben 
in  dem  Harne  dieser  Niere  finde  oder  nicht.  Im  ersten  Falle  komme  ich  zu 
dem  Schlüsse,  daß  auch  diese  Niere  von  derselben  Krankheit  wie  die  zu 
entfernende  angegiiffen  ist,  und  ich  lasse  mich  nicht  darauf  ein,  selbst  wenn 
der  Gefrierpunkt  und  die  Zuckerausscheidung  noch  so  gut  sind,  ehe  ich  even- 
tuell die  „andere"  Niere  geheilt  habe.  Finde  ich  dagegen  keine  Mikroben, 
keinen  Eiter,  so  schließe  ich  daraus,  daß  wir  wahrscheiolich  einer  toxischen 
Albuminurie  gegenüberstehen,  die  von  der  kranken  Niere  herrührt,  und  diese 
entferne  ich  dann  schleunigst,  um  die  Intoxikation  fortzuschaffen,  selbst  wenn 
Kryoskopie  und  Phloridzin  dagegen  sprechen."  Wäre  diese  Ansicht  des  ver- 
dienten Nierenchirurgen  allgemein  geteilt,  so  würden  nicht  nur  unsere  bisherigen 
Bemühungen,  eine  funktionelle  Nierendiagnostik  zu  schaffen,  überflüssig  gewesen 
sein,  sondern  es  fiele  auch  jede  Notwendigkeit  weg,  dieselbe  in  Zukunft  weiter 
auszubauen.  Umgekehrt  meint  dagegen  der  zweite  Chirurg,  der  auf  dem 
Chirurgenkongreß  1905  seine  Stimme  gegen  die  bisherigen  fiinktionell-diagno- 
stischen  Methoden  erhob,  IsraeP):  „Mit  dem  negativen  Ausfall  dieser  Unter- 
suchungen wünschte  ich  nicht  fernere  Bestrebungen  auf  diesem  Gebiete  zu  ent- 
mutigen, sondern  zu  fördern.  Erst  die  Überzeugung  von  der  Unzulänglichkeit 
der  bisherigen  Methoden  und  die  Erkenntnis  ihrer  Ursachen  kann  dazu  führen, 
andere  Wege  zu  begehen,  die  zu  dem  ersehnten  Ziele  einer  zuverlässigen  funk- 
tionellen Diagnostik  führen." 

Sehen  wir  nun  zu,  ob  die  bisherigen  Methoden  wirklich  so  unzulänglich, 
und  die  ßesultate,  die  man  billigerweise  von  ihnen  fordern  kann,  von  diesem 
Ziel  so  weit  entfernt  sind. 

Wie  können  wir  bis  jetzt  die  Funktion  der  Niere  messen? 

Um  die  Arbeitsgröße  eines  Organes  zu  bestimmen,  kann  man  in  ver- 
schiedener Weise  verfahren:  Entweder  man  sucht  direkt  einen  zahlenmäßigen 
Ausdruck  für  die  von  ihm  dem  Organismus  geleistete  Arbeit  zu  finden,  oder 
indirekt,  indem  man  es  vor  eine  bestimmte  Aufgabe  stellt  und  sieht,  wie  es 
mit  derselben  fertig  wird.  Letzteres  ist  beispielsweise  der  Weg,  wie  wir  bei 
Prüfung  der  Magen-  und  Herzfunktion  verfahren.  An  und  für  sich  ist  der 
erstere,  wo  er  gangbar,  natürlich  vorzuziehen.  Aber  es  ergibt  sich  dabei  so- 
fort die  Schwierigkeit,  daß  es  für  die  meisten  Organe  eine  einheitlich  aus- 
zudrückende Funktion  gar  nicht  gibt.  So  ist  bei  den  Nieren  die  Sekretion 
einer  Summe  von  Bestandteilen  nach  außen  wohl  ihre  augenfälligste  Tätig- 
keit. Aber  sie  ist  nicht  die  einzige.  Daneben  leisten  die  Nieren  auch  eine 
aufbauende  Arbeit;  sie  haben  eine  innere  Sekretion,  die  gerade  Erfahrungen 
der  letzten  Jahre  in  immer  hellere  Beleuchtung  rücken  und  die  wahrscheinlich 
bei  den  Zuständen  des  höchsten  Grades  der  Niereninsuffizienz,  der  Urämie,  eine 


»)  Arch.  f.  Cbir.,  Bd.  77. 
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weit  bedeutendere  Rolle  spielt  als  wir  bbher  imchzuweiseu  vermögen.  Auch 
die  beste  Be^timmirng  dor  Bekretorischeii  Fuuktioesgröße  der  Niere, 
soweit  sie  in  der  Entleerung  der  Harnbestandteile  nach  außen  in 
die  ErBcheinung  tritt,  kann  demnach  kein  vollständiges  Bild  der 
Nierentätigkeit   geben;   hier   muß   eben   eine   unausfiillbare  Lücke  bleiben. 

Weiterhin  ist  zu  bedenken,  dsiß  jede  funktionelle  Prüfung  eines  Organes 
ßich  naturgemäß  mir  auf  eine  bestimmte  Zeit  erBtrecken  kann.  Au8  den 
Werten,  die  während  dieser  kürzern  oder  längern,  bestenialls  aber  nach  Stunden 
zählenden  Beohachtungszeit  gewonnen  werden,  muß  die  Gesamtarbeit  bestimmt 
werden.  Je  kürzer  die  Zeitphase  ist,  während  der  wir  das  Organ  in  seiner 
Arbeit  gtudiermi,  um  so  größer  sind  naturgemäß  die  Fehlerquellen,  w^enn  wir 
danach  die  allgemeine  Tätigkeit  berechnen  wollen.  Sie  lassen  sich,  wie  wir 
eehen  werden,  durch  Verlängerung  der  Beobachtungszeit  erheblich  verringern» 
aber  auch  nicht  gänzlich  ausschalten. 

Nun  ist  neuerdings  von  Israel  und  von  Rovsing  behauptet  worden, 
daß  unseren  ganzen  PrüfungsmetLoden  der  Nierenfunktion  ein  prinzipieller 
Fehler  innewohne j  insofern  sie  Arbeitsleistung  und  Funktionsfähigkeit^ 
wirkliche  und  mögliche  Arbeit  miteinander  verweeheeln;  oder^  richtiger 
gesagt,  nur  erste re  bestimraen,  während  doch  gerade  das  letztere  unser  Postulat 
sein  muß. 

Israel  meint,  dali  es  darauf  ankommen  muß,  die  ganze  Sekretionskraft  der 
Nieren  kennen  zu  lernen,  und  daß  man  erst  aus  der  Differenz  ihrer  maxi- 
malen Arbeitsleistungen  einen  Einblick  in  die  Größe  und  das  Verhältnis  der 
beiderseitigen  Funktionsftlhigkeit  gewinne. 

Zweifellos  hat  Israel  darin  recht,  daß  jedem  Organe  eine  latente  Re- 
servekraft  innewohnt,  die  sich  aber  erst  auf  maxiniale  Anforderungen  an  dasselbe 
offenhart.  Und  gerade  die  besonderen  Verhältnisse  der  chirurgischen  Nieren - 
diagnostik  lassen  es  wünschenswert  erscheinen,  diesen  Faktor  in  Rechnung  zu 
stellen,  der  in  der  anderweitigen  funktionellen  Diagnostik  bei  weitem  nicht  eine 
60  wichtige  Kolle  spielt.  Denn,  wenn  wir  vor  einer  Nierenoperation  die  Nieren- 
arbeit messen  und  ein  Urteil  darüber  abgeben  wollen,  ob  dieselbe  sufftzient  ist  oder 
nichts  so  dürfen  wir  nicht  vergessen,  daß  ja  der  operative  Eingriti'  selbst  durch 
Narkose,  Blutvorlust  usw.  noch  erhebliche  Anforderungen  an  die  Nieren tätigkeit 
stellt  und  eine  vorher  vorhandene  und  auch  richtig  konstatierte  Suffizienz  in 
ihr  Gegenteil  umwandeln  kann. 

Das  ist  aber  ein  Punkt,  an  dem  naturgemäß  jede  Diagnostik  scheitern 
muß,  und  schon  darum  kann  die  Gleichung,  in  der  wir  die  Größe  der  Niereu- 
arbeit  resp.  den  Grad  ihrer  Suffizienz  bestimmen,  niemals  restlos  aufgehem 

Dagegen  haben  wir  in  der  Prüfung  der  Leistung  auf  nicht  maximale 
Reize  hierfür  wenigstens  einen  gewissen  Anhaltspunkt  Erweist  sich  schon  hei  ge- 
ringerer Inanspruchnahme  die  Nierentutigkeit  insuffizient,  dann  ist  um  so  eher 
anzunehmeuj  daß  sie  gegenüber  größerer,  wie  sie  durch  die  Operation  geschaflfen 
wird,  versagt,  und  daß  aUo  jeder  schwerere  Eingriff  den  Kranken  aus  seinem 
hibilen  Gleichgewicht  herausbringt.  Weit  entfernt^  daß  die  Prüfung  der  „maxi- 
malen^ Nieren Cunktion,  selbst  wenn  sie  njoglich  wlire,  uns  über  die  Grenzen 
unsers  bisherigen  diagnostischen  Könnens  hinausführte,  würde  sie  noch  mehr 
als  die  bisherigen  Methoden  vor  denselben  Halt  machen  müssen. 

Tiber  das  ^Jaß  der  vorhandenen  Reservekraft  würden  wir  weit  eher, 
als  durch  maximale^   durch  eine  möglichst  variable  Anregung    der  Nieren- 
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tätigkeit  unterrichtet,  durch  Methoden,  die  sich  zum   Ziele  nehmen,  die  Ver- 
schiedenheit der  Nierenfunktiou  darch  verschieden  abgestufte  Reize  zu  prüfen. 
Ansätze   dazu  sind  in  letzter  Zeit  von  Albarran  gemacht;  wir  werden  später 
noch  im  einzelnen  zu  erörtern  haben,  warum   auch  diese  Versuche  kein   voll-' 
befriedigendes  Resultat  geben  können. 

Jedenfalls  bestehen  noch  heute  die  Ausführungen,  die  Casper  und  ich^) 
bei  Einführung  der  funktionellen  Nierenprüfungsmethode  in  die  Chirurgie  ge- 
macht haben,  zu  Recht,  daß  es  nämlich  eine  souveräne  Funktionsbestimmung 
bis  jetzt  nicht  gibt  Das  Gesamtbild  der  Nierentätigkeit  setzt  sich  eben  für 
uns  erst  aus  der  Kenntnis  einzelner  Züge  zusammen.  Es  mag  einer  derselben 
charakteristischer  sein,  als  der  andere;  es  mag  auch  in  praxi  diese  oder  jene 
Methode  bevorzugt  werden.  Aber  erst  die  Resultate  verschiedener  Methoden 
miteinander  verglichen,  und  auch  diese  wiederum  im  einzelnen  Falle 
mit  den  klinischen  Anzeichen  zusammengehalten  können  für  unser  prak- 
tisches Handeln  entscheidend  sein  —  das  haben  Casper  und  ich  stets  betont. 
Funktionelle  Prüfungsmethoden  können  niemals  abstrakte  Zahlen  liefern, 
sondern  wechselnde,  je  nach  den  individuellen  Besonderheiten  des  konkreten 
Falles  —  darin  liegt  ihr  Wesen,  aber  auch  ihr  Wert. 

Bestimmen  und  zahlenmäßig  ausdrücken  läßt  sich,  wie  nicht  scharf  genug 
hervorgehoben  werden  kann,  nur  —  mit  den  gemachten  Einschränkungen  — 
die  jeweilig  von  der  Niere  geleistete  wirkliche  Arbeit.  Wenn  wir  aus  der 
Leistung  im  einzelnen  Falle  auch  auf  die  Leistungsfähigkeit  schließen,  so 
ist  das  eben  ein  Analogieschluß,  der  sich  nur  auf  die  Erfahrung  stützen  kann. 

Auf  die  Erfahrung  sind  wir  in  letzter  Instanz  hier  ebenso  angewiesen, 
wie  immer  in  der  Medizin.  Und  damit  kommen  wir  auf  die  Waffe,  die  im 
Kampfe  der  Meinungen  von  Anhängern  und  (legnern  der  funktionellen  Prüfungs- 
methoden verwandt  wird,  nämlich  die  Statistik.  Die  einen  behaupten,  seit 
Einführung  der  neuen  Verfahren  wären  die  „Nierentode",  d.  h.  also  diejenigen 
Todesfälle,  die  nur  auf  der  Insulfizienz  der  Nierentätigkeit  beruhen,  seltener 
geworden,  und  bei  richtiger  Indikationsstellung  überhaupt  ganz  zu  vermeiden. 
Die  andern  finden  überhaupt  keinen  Unterschied,  oder,  wenn  derselbe  vorhanden, 
ihn  auf  ganz  andern  Faktoren  beruhen,  als  auf  der  funktionellen  Nierendia- 
gnostik. Einzelne, wie  Rovsing,  behaupten  sogar,  daß  dieselbe  direkt  irreführen 
könne,  und  daß  nicht  durch,  sondern  trotz  ihrer  Anwendung  die  Resultate 
besser  geworden  wären. 

Nun  läßt  sich  bekanntlich  mit  Zahlen  alles  beweisen,  um  so  mehr,  wenn  es 
sich,  wie  in  den  einschlägigen  Operationsstatistiken,  um  verhältnismäßig  kleine 
Zahlen  handelt  und  schließlich  auch  der  persönliche  Faktor  eine  solche  Rolle 
spielt,  wie  bei  operativen  Resultaten.  Wir  stimmen  Israel  vollständig  darin  bei, 
wenn  er  meint,  daß  es  falsch  sei,  nur  aus  Operationsresultaten  „Schlüsse  auf 
den  Wert  einer  Untersuchungsmethode  zu  ziehen,  da  die  Resultate  von  dem 
kombinierten  Zusammenwirken  einer  sehr  großen  Anzahl  von  Faktoren-  ab- 
hingen, von  denen  man  nicht  einen  willkürlich  als  den  bestimmenden  heraus- 
greifen darf".  Ab(T  der  Satz  sollte  doch  nicht  nur  für  die  Freunde,  sondern 
auch  für  die  Gegner  der  funktionellen  Nierendiagnostik  gelten,  und  auch  sie 
in  der  Verwendung  von  Operationsresultaten,  die  im  Widerspruch  zu  den  Er- 
gebnissen   der    funktionellen    Niereudiagnostik    standen,   zur    Vorsicht    mahnen. 

*)  Casper-Kichter,  herl.  klin.  AVochensohr.  1898  u.  Fimktionolle  Niere mliagnostik. 
Berlin-Wien    1901. 

13* 


1*>6 


PhyBikftHiche  Chemie  imil  Pathologie» 


Der  prinzipielle  Fehler  aller  dieser  Statistiken  ist,  daß  ne  gerade  in  dem' 
Hauptpuükte,  nämlicli  der  Art  der  AnweoduDg  dar  funktionellen 
Nierendiagnostik,  nicht  direkt  miteinander  vergleichbar  sind. 
Wir  werden  ausführlich  zu  eröftern  haben,  welche  wichtige  Rolle  gerade 
die  subtile  Methodik  spielt,  und  welche  Fehlerc|ueUcn  geringe  Abweichungen 
von  derselben  echaffen  können.  Es  scheint  bei  Durchsicht  der  Literatur,  als 
ob  diese  Fehlerquellen  doch  nicht  immer  genügend  beachtet  worden  sind ; 
zum  Teil  hat  wohl  auch  erst  die  fortschreitende  Erfahrung  ihre  Bedeutung  in 
das  richtige  Licht  gestellt.  Aber  nuTj  wenn  sich  herausstellen  sollte,  daß  bei 
Anwendung  aller  Kautel ea  die  Besultate  der  funktionellen  Diagnostik  wirklich 
m  irreführend  sein  können,  wie  dies  Rovsing  schildert,  würde  aus  den  ein- 
zelneu Fällen^  in  denen  die  Methode  versagt  hat,  ein  allgemeines  Argument 
gegen  sie  zu  entnehmen  sein*  Andernfalls  fielen  die  Irrtümer  nicht  der  Methode, 
sondern  der  Methodik  zur  Last. 

Wenn  wir  uns  im  folgenden  nunmehr  mit  den  Resultaten  beschäftigen, 
welche  die  physikalische  Chemie  für  die  Nieren  Chirurgie  gehabt  hat,  so  werden  wir 
von  einer  Besprechung  ihrer  theoretischen  Grundlagen  an  dieser  Stelle  Abstand 
nehmen  können.  Der  Leser  findet  alles  Wissenswerte  darüber  in  den  betreffenden 
Kapiteln  dieses  Buches  (s.  insbesondere  Band  I^  Böber  und  Bottazzi.  Band  I[ 
von  Koran ji).  Im  wesentlichen  wird  es  sich  um  eine  kritische  Würdigung  der 
praktischen  Ergebnisse  handeln,  resp,  der  Deutung,  die  denselben  von  den 
einzelnen  Autoren  gegeben  worden  ist. 


L   Die    pliysikftliseli-elieniiseheii    Metliodeu   ziim  Nachweis   der  Nler^n- 

Iiisuffizleiiz 

(d*  i,  der  Insuffizienz  beider  Nieren), 

Die  Bestimmung  der  raolekulaien  Konzentration  des  Blutes  als  Indikator 
für  die  Suffizienz  oder  Insuffizienz  der  Nierenleistung  hat  A*  v,  Kordnyi 
in  die  KUnik  eingeführt  und  dabei  als  erster  auch  die  Wichtigkeit  der  Me- 
thode fiir  die  Nierenchirurgie  erkannt. 

Aber  er  hat  gleichzeitig  schon  in  seinen  ersten  Publikationen  darauf 
hingewiesen,  daß,  rein  theoretisch  wohl  begründet,  doch  praktisch  die  Methode 
ihre  Grenzen  hat,  daÜ  vor  allem  eine  erhöhte  molekulare  Konzentration  durch- 
aus nicht  immer  eine  unzureichende,  eine  normale  nicht  stets  eine  üusrcichende 
Nierenleistung  anzeigt. 

Zw  diesen  bereits  von  Ä.  v.  Kordnyi  scharf  betonten  und  den  Wert  der  Me- 
thode einengenden  Momenten  gehört  zunächst  die  Tatsache,  dnß  jejJe  allgemeine 
Verlangsamung  der  Zirkulation,  wie  sie  z-  B,  durch  Niej'entumorenj  oder  auch 
durch  intraabdominelle  Geschwülste  ohne  Beteiligung  der  Niere  verursacht 
werden  kann,  eine  flberladnng  des  Blutes  mit  Kohlensäure  und  eine  Erhöhung 
von  ö  herbeiführen  kann.  Hier  würde  die  vermehrte  Blutkonzentration  keine 
dauernde,  sondern  nur  eine  vorübergehende  Erscheinung  bedeuten,  die  bei  Her- 
stellung normaler  Verhältnisse  wieder  verschwindet,  Sie  wurde  demnach  eine 
etwaige  Nierenexstirpation  nicht  etwa  kontraindizieren,  sondern  im  Gegenteil 
fordern,  und  ebenso  wne  mechanisch,  kann  auch  auf  rein  reflektorischem  Wege 
eine  Niereoinsuffizienz  vorgetäuscht  werden-  Für  den  Chirurgen  ist  hier  von  be- 
sonderer Bedeutung  der  Nierenschmerz  bei  einseitiger  Steinniere. 
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Auf  die  andern  Einschränkungen,  die  bereits  A.  v.  Koranyi  selbst  ge- 
macht, gehen  wir  weiter  unten  ein ;  es  wird  sich  zeigen,  daß  er  eigentlich  im 
wesentlichen  schon  selbst  auf  die  Hauptausnahmen,  wie  auf  die  Schwierig- 
keiten der  Deutung  die  Aufmerksamkeit  gelenkt  hat,  und  daß  durch  die  späteren 
Arbeiten  wenig  Noues  hinzugefügt  worden  ist.  Wenn  die  Methode  der  Blutkryos- 
kopie  zur  Bestimmung  der  ausreichenden  Nierenleistung  bei  manchen  Chirurgen 
eine  sehr  absprechende  Kritik  erfahren  hat,  so  liegt  das  zum  Teil  wohl  daran, 
daß  nicht  alle  Autoren  so  vorsichtig  in  der  Kritik  gewesen  sind  wie  A.  v. 
Koranyi  selbst,  und  daß  auch  die  Methodik  nicht  immer  allen  Anforderungen, 
die  man  an  sie  zu  stellen  berechtigt  ist,  entsprochen  hat. 

Viel  weiter  als  A.  v.  Koranyi  ist  KümmelP)  gegangen.  Er  hat  an 
einem  großen  operativen  Nierenmaterial  den  Wert  der  Methode  geprüft  und 
die  Resultate  in  zahlreichen  Arbeiten  teils  selbst  niedergelegt,  teils  durch  seine 
Schüler  niederlegen  lassen.  Seine  Erfahrungen  haben  ihn  dazu  gefuhrt,  in  der 
Bestimmung  der  molekularen  Blutkonzentration  den  maßgebenden  Faktor  für 
die  Entscheidung  der  Suffizionz  oder  Insuf^ienz  der  Nierentätigkeit  zu  sehen 
und  die  Eventualität  der  Herausnahme  einer  Niere  direkt  von  dem  Ausfall  der 
Methode  abhängig  zu  macheu. 

Er  stellt  folgende  Sätze  auf: 

1.  Bei  ungestörter  Nierenfunktion  liegen  die  Werte  für  den  Gefrierpunkt 
des  Blutes  bei  0,56^.  Bei  anämischen  Patienten  können  sie  0,55®  und  weniger 
betragen. 

2.  Bei  bestehender  Nierenerkrankung,  die  eine  Störung  der  Gesamt- 
nierenfunktion  bedingt  (der  Nachweis  der  doppelseitigen  Erkrankung  wurde 
teils  durch  die  Operation,  teils  durch  die  Sektion  erbracht),  zeigte  sich  ein 
Wert  meist  unter  0,60®. 

Gleichzeitige  Cyanose  hat  nach  den  Untersuchungen  von  Neudörfer  keinen 
Einfluß  auf  die  Blutkonzentration.  Dagegen  kann  bei  Fieber  und,  wie  erwähnt, 
bei  Anämie  der  Wert  bis  0,52®  sinken. 

Kümmell  gibt  zu,  daß  die  Zahl  d  =  0,60®  als  untere  Grenze  etwas  subjektiv 
gewählt  sein  mag;  immerhin  bildet  sie  die  Grenze,  bei  der  die  Entfernung  einer 
Niere  mindestens  sehr  gewagt  und  nicht  zu  empfehlen  ist,  wie  verschiedene 
üble  Erfahrungen  beweisen,  die  Kümmell  mitteilt. 

Eine  große  Statistik  erläutert  die  praktischen  Konsequenzen  dieser  von 
Kümmell  aufgestellten  Gesetze.  Wir  verzichten  hier  auf  genauere  Zahlenan- 
gaben und  bemerken  nur,  daß  Kümmell  in  seiner  letzten  großen  Zusammen- 
Stellung  über  148  Nephrektomien  berichten  konnte,  bei  denen  er  nach  An- 
wendung der  neuen  diagnostischen  Hilfsmittel  keinen  Todesfall  mehr  hatte, 
obgleich  das  zurückbleibende  Organ  zwar  nicht  vollkommen  gesund,  wohl  aber, 
wie  festgestellt,  arbeitsfähig  und  imstande  war,  die  Leistung  für  das  fehlende 
mit  zu  übernehmen. 

Die  Quintessenz  der  Kümmellschen  Leitsätze  für  den  Nierenchirurgen 
wäre  also:  Bei  normalem  Gefrierpunkt  (d.  h.  dem  von  Kümmell  als  normal  an- 
genommenen um  0,56®  bis  etwa  0,59®)  ist  die  Suffizienz  der  Nierentätigkeit 
gewährleistet  und  eine  Nephrektomie  demnach  vorbehaltlich  des  Befundes  der 


0  Bes.  29.  Kongreß  f.  d.  Chir.  1900.  31.  Kongreli  d.  Chir.  1901.  32.  Kon^eß  1902. 
Arc'h.  f.  klin.  Chir.,  Bd.  67.  Kümmell  u.  Riimpel,  Beiträge  z.  klin.  Cliir.  1903.  Arcli. 
f.  klin.  Chir.,  Bd    72.     Berl.  klin.  Wochenschr.  1906.     Deut8(;h.  med.  AVorhenschr.   1906. 
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Ureterkatheterisation    erlaubt.      Bei  einem  Wert    unter    0,60*^    dagegen    besteht 
eine  Insuffizienz  der  Nieren,   die  die  Exstirpation  von  vornherein  kontraindiziert. 

Diese  beiden  Sätze  haben  nun  bei  einer  Reihe  von  Chirurgen  erheblichen 
Widerspruch  gefunden. 

Israel^)  hält  zwar  die  Blutkryoskopie für  „die  einzige  physiologisch  gut  be- 
gründete Methode"  (sc.  zur  Bestimmung  der  Niereninsuffizienz) ;  aber  sie  verliere 
an  Brauchbarkeit  durch  die  vielen  Ausnahmen  von  der  Regel,  deren  Gründe  bis 
jetzt  nicht  so  durchsichtig  sind,  um  dem  Blutgefrierpunkt  die  Entscheidung 
über  Zulässigkeit  oder  Unzulässigkeit  einer  Nephrektomie  zu  gestatten.  Er  kann 
den  beiden  von  Kümmell  aufgestellten  Axiomen  keine  allgemeine  Gültigkeit 
zuerkennen.  Denn  er  hat  sowohl  bei  schwerer  Erkrankung  der  Nieren  nor- 
malen Gefrierpunkt  gefunden,  als  auch  bei  abnorm  starker  Gefrierpunktser- 
niedrigung eine  funktionsfähige  zweite  Niere  konstatieren  können  und  zweimal 
mit  Erfolg  bei  Gefrierpunkten  von  0,60**  und  0,69^  operiert. 

Noch  viel  skeptischer  verhält  sich  der  Methode  Rovsing^  gegenüber. 
Er  hat  die  Blutkryoskopie  in  50  Fällen  ausgeführt  und  12  mal  ein  ganz 
irreleitendes  Resultat  erhalten.  Sechsmal  war  6  0,60*^  bis  0,67®  trotz  voll- 
kommener Funktionsfähigkeit  der  andern  Niere  (zweimal  bösartige  Nieren- 
geschwulst, einmal  Tuberkulose,  einmal  Pyelonephritis,  zweimal  Nierensteine),  und 
alle  Patienten  genasen  vollständig  nach  der  Operation.  In  6  andern  Fällen 
fand  er  bei  außerordentlich  vorgeschrittenem  doppelseitigen  Nierenleiden  (1  üro- 
genitaltuberkulose,5  I  Anuria  calculosa,  1  Anuria  in  nephritide,  3  Morb. 
Brightii)  ganz  normalen  Gefrierpunkt. 

Die  Kryoskopie  veranlaßt  also  sowohl  in  negativer  wie  in  positiver  Hin- 
sicht zu  Irrtümern  hinsichtlich  der  Beurteilung  der  Niereninsuffizienz,  und  die 
Indikationsstellung  nach  ihr  hätte  einer  Reihe  von  Patienten  teils  durch  Aus- 
führung, teils  durch  Unterlassung  der  Operation  das  Leben  gekostet 

Der  Schlußsatz,  zu  dem  Rovsing  auf  Grund  seiner  Ergebnisse  kommt,  ist 
dem  von  Kümmell  gerade  entgegengesetzt.  Er  lautet:  „Die  Blutkryoskopie  ist 
für  die  Indikationsbestimmung  einer  Nephrektomie  absolut  ohne  Wert,  weil 
ihre  Resultate  nach  beiden  Seiten  hin  nicht  eindeutig  sind,  und  es  mit  großer 
Gefahr  iür  die  Patienten  verbunden  ist,  sie  als  Richtschnur  zu  benutzen." 

Kock^),  der  auf  Grund  des  Rovsing  sehen  Materiales  sich  ausführlich 
in  theoretischer  und  praktischer  Beziehung  mit  der  Blutkryoskopie  beschäftigt, 
kommt  bezüglich  der  Bedeutung  einer  Erhöhung  von  d  zu  folgendem  Schlüsse: 

1.  Die  erhöhte  Blutkonzentration  ist  kein  allgemeingiltiges  Zeichen  für 
eine  doppelseitige  Nierenaflfektion. 

2.  Sie  ist  auch  kein  allgemein  giltiges  Zeichen  für  eine  Niereninsuffizienz 
und  deswegen  nicht  als  Kontraindikation  gegen  eine  Nephrektomie  zu  ver- 
werten. 

Neben  den  oben  angeführten  Fällen  aus  dem  Rovsingschen  Material  zieht 
Kock  als  Beweise  dafür,  daß  trotz  erhöhter  Blutkonzentration  eineNephrektomie  er- 
folgreich verlaufen  kann,  Fälle  von  Thumin*),  Barth^),  Wertheim^  Kaars- 
berg')  an.  Aber  der  Fall  von  Thumin  muß  für  die  Betrachtung  ausscheiden;- 
der  Wert  für  d  betrug  0,60^,  wäre  also  auch   im  Kümmellschen  Sinne  noch  als 


0  Arch.  f.  Chir.,  Bd.  77.  —  *)  1.  c  —  »)  Arch.  f.  kliu.  Chir.,  Bd.  78  u.  Funktionelle 
Nierendiagnostik  n,  ihre  Bedeutung  spez.  f.  d.  Xierenchir.,  Kopenliagen  1905.  —  *)  BerL 
klin.  AVochenscbr.  1901.  —  »)  Arch.  f.  klin.  Chir.,  Bd.  71.  —  «)  Zentralbl.  f.  Gynäkologie. 
1002.  —    7)  zit.  nach  Kock. 
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Grenzwert  aufzufassen,  und  der  Autor  selbst  hat  ihn  als  Zeichen  einer  gerade  noch 
ausreichenden  Nierenfunktion  gedeutet.  In  dem  Falle  von  Barth  handelte  es 
sich  allerdings  um  eine  total  zerstörte  Niere,  die  trotzdem  die  Untersuchung 
einen  Blutwert  von  d  =  0,62^*  vor  der  Operation  ergab,  mit  Erfolg  exstirpiert 
wurde.  Bei  der  Beobachtung  von  Kaarsberg  war  d  angeblich  =  0,89^;  trotz- 
dem zeigt  der  glückliche  Ausgang  der  Niereuexstirpation.  daß  die  Niereutätigkeit 
auch  nach  der  Operation  suffizient  war.  Der  außerordentlich  hohe  Wert  für 
dj  für  den  es  in  der  ganzen  chirurgischen  Literatur  kaum  ein  Analogon  gibt, 
muß  allerdings  gegen  die  Richtigkeit  der  Untersuchung  gewisse  Bedenken  er- 
regen. 

In  der  Literatur  existiert  ferner  noch  ein  Fall  von  Moritz^),  bei  dem 
ein  einseitiger  Nierentumor  trotz  Intaktheit  der  andern  Niere  den  Gefrier- 
punkt auf  0,61®  steigen  ließ,  und  eine  Beobachtung  von  Wiebrecht*):  Hier 
war  d  bei  einem  Fall  von  Carcinoma  renis  =  0,60®.  Nach  Exstirpation  der  Niere 
ging  der  Blutwert  auf  0,58®  zurück  —  also  ganz  im  Sinne  der  Kordnyischen 
Annahme  von  dem  temporären  Steigen  der  Blutkonzentration  durch  anormale 
Zirkulationsverhältnise  und  ihrem  Sinken  bei  Besserung  derselben. 

Übrigens  könnten  sich  einige  der  von  Rovsing  selbst  beobachteten 
Fälle  (speziell  die  der  Nierentumoren  und  Nierensteine)  auch  vielleicht  im 
Sinne  der  schon  von  Koränyi  angegebenen  und  oben  erwähnten  Ausnahmen 
erklären  lassen. 

Wenn  man  nun  diesen  Beobachtungen  gegenüber  anführen  wollte,  daß 
sie,  im  VergleicJi  zu  dem  großen  positiven  iNJateriale  von  Kümmell  nichts  besagen, 
so  bemerken  doch  Rovsing  und  Kock  ganz  richtig,  daß  Kümmell  eigentlich 
an  die  Prüfung  der  Methode  mit  einer  vorgefaßten  Meinung  herangegangen 
ist.  Indem  er  alle  Fälle  mit  einem  hohen  Werte  für  d  von  der  Operation  aus- 
schloß, hat  er  allerdings  die  Probe  auf  das  Exempel  nicht  machen  können,  und 
daher  beweist  das  Fehlen  von  Mißerfolgen  bei  erhöhter  Blutkonzentration  in 
seinem  Materiale  in  der  Tat  nichts  gegen  die  genauHten  Autoren. 

Aber  auch  von  dem  zweiten  von  Kümmell  aufgestellten  Axiom,  daß 
nämlich  ein  normaler  Gefrierpunkt  des  Blutes  eine  ausreichende  Nierenfunktion 
garantiere,  hat  die  Kasuistik  anderer  Autoren  verschiedene  bemerkenswerte 
Ausnahmen  kennen  gelehrt. 

Wir  erwähnten  schon  die  Fälle  von  Rovsing. 

Sehr  viel  zitiert  wird  ferner  ein  Fall  von  Stockmann^j.  Stockmann 
wollte  einen  Patienten  mit  normalem  Gefrierpunkt  wegen  Nierentuberkulose 
operieren.  Es  trat  aber  vor  der  geplanten  Operation  der  Exitus  ein,  und  die 
Autopsie  deckte  eine  schwer  tuberkulöse  linke  Niere  auf,  während  eine  zweite 
überhaupt  nicht  existierte.  Auch  Israel  hat  einen  Fall  beobachtet,  wo  nach 
4tägiger  Anurie  mit  beginnender  Urämie  bei  schwer  erkrankter  rechter  Niere 
«wnd  Harnleiterverschluß  der  linksseitigen  Pyonephrose  d  normal  (0,67®)  war. 
Dann  teilt  Kapsammer*)  4  Fälle  von  normalem  d  mit,  wo  er  „auf  dem  Wege 
des  beiderseitigen  Ureterenkathateriemus  die  anatomische  und  funktionelle 
Läsion  jeder  von  beiden  Nieren  nachgewiesen  hat". 

In  einem  dieser  Fälle  mit  normalen  d  wurde  die  auf  dem  Wege  des  beider- 
seitigen Ureterenkatheterismus  gestellte    Diagnose  einer  schweren  anatomischen 

»)  St.  Petersburger  med.  WocheDschr.  1900.  —  ^)  Zentralbl.  f.  Chir.  1900.  —  ^)  Mo- 
Datsschr.  f.  Urologie.  1902.  —  *)  Kapsammer,  Xierendiagnostik  u.  XitM-cncliir.  Wien  u. 
Leipzig  1907.     Daselbst  ein  vollständ.  Literaturverzeichnis. 
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iiud    funktionellen  Läsion    beider   Nieren    überdies    noch    durch    die    operative 
Autopsie  bestätigt:    Pyrmepbroso    dor   einen,  Hchnimpfniere   der   andern   Seite. 

Diese  Beobachtung  soll  nach  Kapsammer  allein  genügen,  um  die 
Richtigkeit  der  Behauptung  Kümmel Is  zu  widerlegen  Denn  bei  ihr  hätte 
auch  keins  yon  den  Momenten  bestanden,  die,  wie  Anämie  und  nennenswerte 
Unterernährung,  die  molekulare  Koazentratiou  an  und  für  sieh  schon  niedrig 
hielten j  bei  denen  also  ein  d  von  normalem  Werte  schon  eine  Erhöhung  be- 
deuten könnte. 

Nun  beweist  aber  diese  Beobachtung  gar  nichts.  Denn  ihrer  Deutung 
liegt  der  fundamentale  Irrtum  zugrunde,  als  ob  eine  schwere  anatomische 
Läsiou  gleichbedeutend  wäre  mit  einer  völligen  Insuffizienz  der  Nierenleistung. 
Schon  dip  einfache  Tatsache,  wie  oft  die  Autopsie  z.  B,  bei  Granu lar- 
atrophie  Nieren  aufdockt^  die  bis  auf  einen  kleinen  Rest  zerstört  sind  und  deren 
Träger  lange  Jahre  damit  relativ  beschwerdefrei,  jedenfalls  ohne  die  klinischen 
Erscheinungen  der  Niereninsnffizienz,  gelebt  haben,  zeigte  mit  wie  kleinen  Resten 
Nierengewebe  noch  eine  ausreichende  KompeDsation  geleistet  werden  kann. 
Nicht  den  Grad  der  Erkrankung,  sondern  den  der  Funktionsstörung  soll 
ja  gerade  die  Blntkryoskopie  nachweisen. 

Und  es  beruht  auf  einem  weiteren  Mißverständnisse,  wenn  Kapsammer 
meint,  die  mit  dem  Ureterkatheterismus  nachgewiesene  funktionelle  Läsion 
jeder  von  beiden  Nieren  „bewciBe  die  beiderseitige"  Nicreninsufßzienz,  Denn 
jede  von  beiden  Nieren  kann  eine  beträchtliche  Funktionsstörung 
aufweisen  und  beide  in  ihrer  Gesamtarheit  zusammengenommen 
können  doch  noch  auereichend  funktionieren.  Die  Leistungsuntahigkeit 
braucht  eben  erst,  wenn  die  Arbeit  des  einen  Organes  wegfiillt,  in  die  Er- 
scheinung zu  treten. 

Darum  ist  auch  nicht,  wie  Kapsammer  ebenfalls  irrig  annimmt,  mit  dpv 
Blutkryoskopie  irgendwie  eine  Umgehung  des  Ureterenkathcterismus  der  funk- 
tionellen Untersuchung  jeder  Seite  gegeben.  Etwas  Ahn  liebes  hat  auch 
Kümmel  1  niemals  behauptet  Auch  bei  normalem  Gefrierpunkt  wäre  —  die 
Richtigkeit  der  Methode  einmal  vorläufig  angenommen  —  die  Feststellung  der 
Arbeitsgröfle  jeder  Niere  immer  notwendig.  Derartige  Irrtümer»  die  sich 
übrigens  auch  in  andern  Arbeiten  finden,  sind  \ini  so  erstaunlicher,  als  wir  schon 
in  unserer  Monographie  über  „funktionelle  Niere ndiagnostik"*  klar  und  deutlich 
unsern  Standpunkt  dahin  prüzisiort  haben;  „Ist  selbst  eine  genügende 
Tätigkeit  beider  Nieren  festgestellt^  so  sind  damit  unsere  diagnos* 
tischen  Aufgaben  durchaus  nicht  erschöpft.  —  Es  wäre  immerhin 
möglich,  daß  auf  der  kranken  Seite  ein  Rest  gesunden  Nierenparen- 
chyms eine  größere  Arbeit  verrichtet,  als  das  ganze  andere  für 
funktionsfähig  gehaltene  Organ,  und  daß  aus  diesen  Gründen 
erat  infolge  der  Exstirpation  eine  Niereninsuffizienz  in  die  Er^ 
scher nung  trittj  welche  vorher  nicht  bestand,** 

Die  in  der  Literatur  niedergelegten  Beobachtungen,  in  denen  eine  Ab- 
weichung Ton  den  Befunden  KümmelJs  stattfand,  ließen  sich  noch  durch  einige 
vermehren.  Aber  es  erscheint  uns  wichtiger,  statt  in  eine  Kritik  der  einzelnen 
Fälle  einzutreten,  zu  erörtern,  ob  und  wie  sich  diese  Ausnahmen  erklären  lassen. 

Zur  Beantwortung  dieser  Frage  ist  vor  allem  notwendig  zu  untersuchen, 
ob  denn  die  von  Kümmell  angegebenen  Standardzahien  von  0,5ö^^ — 0,59" 
erb     Ausdruck    einer    ausreichenden     Nierenfunktion    auch    einer    strengeren 
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Kritik  standhalten.  Ist  dies  nicht  der  Fall,  so  würden  gewisse  Ausnahmen 
von  der  Regel  nur  scheinbare  sein,  da  ja  dann  ein  anscheinend  normaler  Wert 
unter  Umständen  schon  eine  Erhöhung  bedeutete. 

Nun  hat  Th.  Cohn^)  mit  Becht  darauf  aufmerksam  gemacht  daß  die 
ursprüngliche  Annahme,  der  Blutgefrierpunkt  liege  in  der  Norm  stets  bei  0,66^. 
heute  nicht  mehr  in  dieser  Bestimmtheit  aufrechterhalten  werden  kann.  Es 
liegen  wohl  neben  den  ursprünglichen  Angaben  von  Dreser  und  A.  v.  Ko- 
ränyi  sowie  den  ausführlichen  Untersuchungen  von  Kümmell  eine  Reihe  von 
Angaben  vor,  wonach  der  Blutgefrierpunkt  nur  innerhalb  ganz  geringer  Grenzen 
um  0,56^  schwankt.  So  fand  Brandenburg^)  bei  arterialisiertem  Blut  0,66® 
bis  0,58^  Landau«)  0,65^—0,58^,  Engelmann*)  0,65'»— 0,58^,  Rosemann^) 
0,64®  bis  0,58®.  Demgegenüber  sehen  wir  bei  Th.  Cohn  Werte  notiert  (bei 
Nierengesunden)  von  0,62®  und  0,53®,  bei  Face®)  von  0,52®,  0,68®,  bei  Pa- 
tella') von  0,62®.  Aus  der  Tabelle  von  Viola,  die  Bd.  I  S.  501  mitgeteilt 
ist,  geht  hervor,  daß  bei  gesunden  Personen  die  Werte  zwischen  0,64®  und 
0,59®  schwankten.  Schönborn®)  setzt  bei  Gesunden  die  Grenzen  zwischen 
0,55®  und  0,57®,  bei  Kranken,  aber  Nierengesunden  zwischen  0,54®  und  0,59®. 
Die  weitaus  meisten  Fälle  seiner  Beobachtung  fallen  dann  allerdings  innerhalb 
dieser  Grenzen.  Aber  bemerkenswert  ist  die  Verteilung  dieser  Fälle.  Von 
48  liegen  16  (also  33V8®/o)  tiefer  als  0,58®  und  8  (fast  17®/o)  höher  als  0,65®. 
Der  Rest  d.  h.  nicht  mehr  als  50®/^),  verteilt  sich  auf  die  im  allgemeinen  als 
normal  geltenden  Werte  zwischen  0,56®  und  0,58®. 

Und  Th.  Cohn  findet  an  20  Personen,  bei  deren  keiner  sich  ein  Symptom 
funktioneller  Nierenstörung  gezeigt  hat,  Werte,  die  zwischen  —  0,511®  und 
—  0,561®,    also  um  0,05®    schwanken.     Der  Durchschnittswert   beträgt   0,537®. 

Es  betragen  die  Schwankungen  des  normalen  d  0,01®  bei  Bousquet,  0,02® 
bei  V.  Koränyi,  Brandenburg,  Kümmel),  Rumpel,  0,03®  bei  Landau, 
0,04®  bei  Rosemann,  0,046®  bei  Viola,  0,06®  bei  Th.  Cohn  und  Schönborn, 
0,066®  bei  Face. 

Es  wird  nun  die  Frage  sein,  wodurch  sich  diese  Schwankungen  erklären 
lassen. 

Zum  Teil  beruhen  sie  sicherlich  auf  der  Methodik.  Zunächst  herrschen 
schon  Diflferenzen  bezüglich  der  Blutentnahme.  Ein  Teil  der  erwähnten 
Autoren  hat  Gesamtblut,  und  zwar  venöses,  ein  anderer  Blutserum  benutzt. 
Das  venöse  Blut  wird  weiterhin  von  manchen  nach  dem  Vorgange  von 
A.  v.Koranyi  durch  Sauerstoflfdurchleitung  arterialisiert,  während  andere  auf 
die  0-Durchleitung  verzichten.  Sind  die  Unterschiede  zwischen  venösem  und 
arterialisiertem  Blute  in  der  molekularen  Konzentration  auch  nicht  immer 
groß,  so  sind  sie  doch  vorhanden.  Th.  Cohn  fand  allerdings  im  Tierversuche 
im  Blut  der  Carotis  und  der  Jugularis  nur  minimale  Differenzen.  Etwas 
größere  Differenzen  ergeben  sich  in  den  Untersuchungen  von  Bottazzi;  und 
zwar  zwischen  0,02®  und  0,03®.  (Näheres  s.  Bd.  I.  S.  506.)  Und  auch 
zwischen  Arterienblut  und  Serum  können  nach  Jappelli  Unterschiede  vorhanden 
sein,    die  bis  0,025®  betragen. 


»)  Mitt.  a.  i\.  C;renzcreb.  d.  :Me(l.  u.  Chir.,  Bd.  15.   —  ''J  Zeitschr.   f.  kUn.  Med.  1902. 

—  »)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  .ALed.  1903.    —    *)  Mitt.   a.  d.  Grenzgeb.  1903.    —    0)  Deutsch, 
med.  Woohenschr.  1904.  —  ")  Del  obhieto  e  dei  Hmiti  della  crvoskopia  clinica  Neapel  1903. 

—  ')  (8.  »S.  13)    Deutsch,  med.  Wochenschr.   1901.    —  ^)    CTefrieq)unkts-   u.    Loitfähigkcitsbe- 
stimruungeu   u.  ihre  prakt.   Vorteile.  Wiesbaden,  .1.  F.  Berjrniaiin,   1904. 
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Unterschiede  in  den  Blutproben  aus  verschiedenen  Gefäßen  können  nach 
Fano  und  Bottazzi  recht  erheblich  sein;  um  derartige  Fehlerquellen  auszu- 
schalten,  empfiehlt  sich  natürlich  stets  die  Blutentnahme  aus  der  Vena  mediana. 

Wichtiger  jedenfalls  ist  die  möglichst  exakte  Vornahme  der  kryo- 
skopischen  Untersuchung  selbst.  Daß  diese  nicht  immer  mit  allen  not- 
wendigen Kautelen  erfolgt  ist,  beweisen  Werte  aus  der  chirurgischen  Literatur, 
die  einfach  zu  den  Unmöglichkeiten  gehören.  Es  ist  selbstverständlich,  daß 
die  kryoskopische  Untersuchung  des  Blutes,  bei  der  aus  geringen  Diiferenzen 
weitgehende  Schlüsse  gezogen  werden  sollen,  mit  der  größten  Präzision  ge- 
übt werden  und  daß  alles  vermieden  werden  muß,  was  entweder  zu  objektiven 
Fehlerquellen  Veranlassung  gibt,  oder  was  der  subjektiven  Willkür  des  Be- 
obachters Spielraum  läßt.  Näheres  hierüber  ist  in  diesem  Bande  in  dem  Ab- 
schnitt von  ßence  enthalten. 

Ganz  besondere  Aufmerksamkeit  ist  aber  der  Vorbereitung  des  zu 
Untersuchenden  zu  schenken;  denn  wie  wir  jetzt  wissen,  kann  die  Art  der 
Nahrung  von  wesentlichem  Einfluß  auf  die  Höhe  der  molekularen  Blut- 
konzentration sein. 

Auf  diesen  Punkt  hat  A.  v.  Koränyi  schon,  als  die  Methode  anfing;, 
sich  praktisch  einzubürgern,  die  Aufmerksamkeit  gelenkt.  Er  zeigte,  daß, 
während  bei  nierengesunden  Tieren  die  Konzentration  des  Blutes  von  der  Er- 
nährung unabhängig  war,  sich  bei  der  Niereninsuffizienz  das  Verhalten  bedeutend 
verändert  erwies.  Bei  nephrektomierten  Tieren  war  die  Veränderung  des 
Blutes  am  särksten  bei  Fettdiät,  etwas  geringer  bei  reiner  Eiweißdiät,  noch 
geringer  bei  Kohlehydratnahrung  und  bei  gemischter  Kost 

Die  praktischen  Konsequenzen  aus  diesen  Versuchen  hat  bereits  1899 
Senator  gezogen,  indem  er  darauf  hinwies,  daß  kurz  vor  einer  Untersuchung 
des  Blutgefrierpunktes  keine  eiweißreiche  Kost  gegeben  werden  dürfe. 

Die  erste  Arbeit  die  sich  eingehender  mit  dem  Einfluß  der  Ernährung  auf 
den  Blutgefrierpunkt  beschäftigte,  ist  von  Schonte^).  Schoute  hat  im  ganzen 
60  Personen  mit  gesunden  Nieren  auf  ihren  Blutgefrierpunkt  untersucht  und  die- 
selben in  drei  Gruppen  geteilt.  Die  erste  erhielt  den  Tag  vor  der  Unter- 
suchung bei  gleichzeitiger  Bettruhe  nichts  als  Milch  und  Eier,  die  Blutent- 
ziehung fand  am  andern  Morgen  um  8  Uhr  statt,  bevor  der  Patient  etwas 
u  sich  genommen  hatte.  Bei  der  zweiten  Gruppe  wurde  eine  besondere 
Ernährung  am  Tage  vorher  nicht  vorgeschrieben;  aber  auch  hier  wurde  die 
Blutentziehung  im  nüchternen  Zustande  des  Patienten  vorgenommen.  Die 
dritte  endlich  kam  ohne  besondere  Vorbereitungen  zur  Untersuchung;  die 
Blutentnahme  erfolgte  bei  einigen  dieser  Personen  1 — 2^2  Stunden  nach 
einer  kräftigen  Mahlzeit,   bei  keiner  jedenfalls  im  nüchternen  Zustande. 

Die  Resultate  waren  folgende: 

Bei  Gruppe  I,  also  unter  Einhaltung  allen  Kautelen,  bewegten  sich  die 
Werte  eng  um  0,57^  herum,  zwischen  0,56^  und  0,58^  Nur  ein  einziger 
Fall  fiel  mit  0,594**  aus  dem  Rahmen  heraus. 

Anders  waren  die  Ergebnisse  bei  Gruppe  II.  Hier  lagen  schon  eine 
Reihe  von  Befunden  über  0,58^,  einer  bei  0,597^ 

Und  unter  den  Versuchsbedingungen  der  dritten  Gruppe  wurden  stets 
Werte  über  0,68®,  zuweilen  sogar  bis  0,60®  gefunden. 


*)  Inauguraldissertation.  Groningen  1903. 
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Von  Chirurgen  hat,  soviel  ich  sehe,  nur  Kock^)  auf  die  Ernährung 
und  ihre  Bedeutung  für  den  Blutgefrierpunkt  geachtet  Allerdings  sind  seine 
Versuche,  die  er  in  analoger  Weise  wie  Schonte  angestellt  hat,  nicht  ganz  in 
demselben  Sinne  ausgefallen.  Es  findet  schon  für  die  erste  Gruppe  Schwankungen 
zwischen  0,629^  und  0,664®  und  einen  Mittelwert  von  0,548^  Gruppe  II  variiert 
zwischen  0,539®  und  0,584®.  Gruppe  III  zeigt  Werte  zwischen  0,53®  und 
0,57®.  Ist  auch  in  seinen  Beobachtungen  die  Gefrierpunktserniedrigung  infolge 
reichlicher  Ernährung  nicht  so  groß  wie  bei  Schonte,  so  ist  anderseits  be- 
merkenswert, wie  auch  seine  Zahlen  von  dem  in  der  Norm  angenommenen  Werte 
von  0,56®  abweichen. 

Neben  dem  Einfluß  der  Nahrung  überhaupt  ist  dann  derjenige  der 
Flüssigkeitszufuhr  von  Ekehorn^)  untersucht  werden.  Durch  Trocken- 
diät wird  nach  ihm  bei  mangelhafter  Funktionstüchtigkeit  der  Nieren  die 
molekulare  Konzentration  des  Blutes  gesteigert.  Die  Nieren  haben  die  Fähig- 
keit verloren,  einen  konzentrierten  Harn  zu  bereiten,  das  spezifische  Gewicht 
das  ürines  steigt  nicht  an,  und  diese  Insuffizienz  führt  zu  einer  molekularen 
Retention  im  Blut,  die  den  Gefrierpunkt  bei  beiderseitiger  Nierenerkrankung 
bis  auf  0,63®  in  die  Höhe  schnellen  lassen  kann.  Suffiziente  Nieren  reagieren 
dagegen  auf  die  Flüssigkeitsentziehung  nicht;  der  Blutgefrierpunkt  bleibt  un- 
verändert. 

Im  ganzen  liegt  über  diesen  wichtigen  Punkt  also  nur  wenig  verwert- 
bares Material  vor;  indessen  das  wenige  genügt,  um  ihn  in  die  richtige  Be- 
leuchtung zu  rücken  und  zu  zeigen,  daß,  wenn  schon  bei  gesunden  Nieren  der 
Blutgefrierpunkt  bis  zu  einem  gewissen  Grade  von  der  Art  der  Ernährung  und 
der  dadurch  bedingten  Intensität  des  Stoffwechsels  abhängig  ist,  bei  sehr  labilen 
Nieren,  resp.  bei  bereits  bestehender  Niereninsuffizienz  auf  eine  gleichmäßige, 
vor  allem  nicht  zu  eiweiß-  und  fettreiche  Diät  vor  Anstellung  des  Versuches 
ganz  besonders  Wert  zu  legen  ist.  Inwieweit  sich  durch  einen  Wechsel  in 
der  Nahrung  bei  vorhandener  Niereninsuffizienz  beim  Menschen  auch  die 
molekulare  Konzentration  des  Blutes  ändern  läßt,  resp.  wie  weit  sich  daraus 
diagnostische  Schlüsse  ziehen  lassen,  darüber  müßten  jedenfalls  noch  weitere 
Untersuchungen  angestellt  werden. 

Des  weitem  können  aber  von  der  Niere  unabhängige  Verhältnisse  im 
Stoffwechsel  des  Kranken  selbst  vorliegen, die  die  molekulare  Konzentration 
des  Blutes  beeinflussen  und  die  Deutung,  ob  eine  Niereninsuffizienz  vorliegt 
oder  nicht,  erschweren,  manchmal  sogar  unmöglich  machen. 

Das  ist,  wie  schon  A.  v.  Koränyi  selbst  hervorgehoben  hat,  der  Fall 
bei  anämischen  Zuständen.  Bei  Anämischen  kann  eine  derartige  Einschränkung 
des  Eiweißstoffwechsels  stattfinden,  daß  eine  verhältnismäßig  niedrige  Einstellung 
des  Blutgefrierpunktes  die  Folge  ist.  Hier  kann  ein  sonst  für  normal  gehaltener 
Wert  von  0,56® — 0,58®  schon  eine  verhältnismäßig  große  Erhöhung  bedeuten. 
Bedenkt  man,  in  wieviel  nierenchirurgischen  Fällen  es  sich  um  schlecht  er- 
nährte, heruntergekommene  Individuen  handelt,  so  wird  man  in  der  Annahme 
nicht  fehlgehen,  daß  ein  Teil  der  Beobachtungen,  bei  welchen  trotz  eines 
Wertes  von  0,56®  eine  Niereninsuffizienz  bestand,  auf  diese  Weise  seine  natür- 
liche Erklärung  findet. 

Freilich  ist  auch  das  Umgekehrte  beschrieben,   daß   nämlich  Anämische 


1)  1.  c.  —  «)  Arch.  f.  klin.  Chir.,  ßd.  79. 
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eine  auffallend  hohe  molekulare  Konzentration  zeigen.  L.  Bernard  beobachtete 
ein  junges,  cblorotisches  Mädchen  mit  einem  5^^0,61",  während  alle  andern 
Metboden  eine  normale  Nierenfunktion  anzeigten. 

Noch  ganz  unklar  sind  die  Verhältnisse  bei  Karzinomen.  Israel^),  der  auf 
diesen  Punkt  zuerst  die  Aufmerksanikeit  gerichtet  hat,  fand  bei  Karzinomen 
der  verschiedensten  Körperstellen  eine  ganz  erhebliche  Zunahme  der  molekularen 
Blutkonzentration:  bei  Mammakarzinomen*^  bis  0,63*\  in  einem  Falle  von  Oso- 
phagus-karzinom  fS  sogar  0,78 — 0,80", 

Zu  wie  irrigen  Schlüssen  bezüglich  der  Nierentätigkeit  dies  Verhalten 
führen  kann,  lehrt  der  Fall  Adrians^,  der  bei  einem  Karzinom  der  linken 
Niere,  trotz  völliger  Intaktheit  und  Funktionsfähigkeit  des  Schwesterorgaus,  Ö 
auf  n,636*^  erhöht  fand,  einen  Wert  also,  der  bei  Unkenntnis  dieser  Dinge 
unbedingt  auf  Niereninsufiizienz  würde  schließen  lassen. 

Auch  bei  Engelmann'*)  finden  wir  Werte  für  Maramakarifiinome  von 
0*57^  —  0,65"  verzeichnet  Umgekehrt  hat  Engel  bei  der  Untersuchung  Krebs- 
kranker  keine  Werte  gefunden,  die  von  den  normalen  abweichen, 

Ist  das  vorliegende  Tatsachenmaterial  schon  derartig  widerspruchsvoll, 
so  werden  wir  von  den  Erklärungsversuchen  nicht  viel  Besseres  erwarten  dürfen. 
Weder  der  bei  bestehender  Krebskachexie  vermehrte  Eiweißzerfall,  den  Engel- 
mann als  Ursache  heranzieht,  kann  die  Erscheinung  erklären  —  wir  müßten  sonst 
einem  erhöhten  Blut-^^  auch  hei  «andern,  nicht  kar^inomatöseu  Kachexieen  begegnen. 
Und  vor  allem  mülite  man  in  solchen  Fällen  nicht  nur  eine  quantitative  Zu- 
nahme des  Eiweißzerfalles,  sondern  auch  eine  Änderung  im  qualitativen  Abbau 
annehmen;  die  großen  Eiweißnioleküle  als  solche  kommen  ja  für  die  molekulare 
Blutkonzentration  wenig  oder  gar  nicht  in  Betracht,  Auch  eine  etwaige  Äceto- 
nämie  kann  der  Grund  nicht  sein :  sie  ist  bei  Karzinomen  erlab rung^gemäli 
aehr  selten. 

Aber  jedenfalls  hat  Kock*)  mit  seiner  Frage  recht,  wie  man  in  Fällen 
von  Karzinom  und  namentlich  von  einseitigem  Nieren karzinom  entscheiden 
solle,  ob  die  Erhöhung  des  Blut*^5  dem  Karzinom  oder  der  Niereninsuffizienz 
zuzuschreiben  sei. 

Endlich  sind  es  Änderungen  der  Zirkulation,  die,  auch  ohne  daß 
eine  Niereninsuffizienz  vorliegt,  im  einzelnen  Falle  den  Blutgefrierpunkt  erhöhen. 
Dies  ist,  wie  eingangs  unserer  Erörterungen  bereits  erwähnt  der  Fall  bei  großen 
intraabdominellen  Tumoren,  die  das  Zwerchfell  in  die  Höbe  drängen,  zur  Ab- 
nahme des  negativen  Druckes  im  Thorax,  zu  geringerer  Ergiebigkeit  der  Herz- 
diastole  und  damit  zu  allgemeiner  Verlangsaniung  der  Zirkulation  mit  Kohlen- 
säureüberladung des  Blutes  führen.  So  erklärt  A.  v,  Koranyi,  warum  in  einem 
Falle  von  einer  kolossalen  Pyonephrose  vor  der  Operation  rV^^0,67^  betrug; 
nach  Wiederherstellung  der  normalen  Strömungs-  und  Druckverhältnisse  durch 
Nierenexstirpation  ging  der  Wert  zur  Norm  zurück,  Ahnlich  war  in  einem 
Falle  von  Wiebrecbt^'),  w^o  es  sich  um  einen  groBen  Nierentumor  bandelte, 
f)  vor  der  Operation  0,60^,  nachher  0,58", 

Noch  komplizierter  wird  die  Sachlage  dadurch^  daß  nicht  nur  allgemeine 
Zirkulationsstörungen,  sondern  auch  lokale  Störungen  im  Nierenkreis- 
lauf den  Blutgefrierpunkt  in  die  Hohe  treiben  und  damit  eine  Niereninsuffizienz 
vortäuschen  können.   Wenigstens  nimmt  A.  v.  Korünyi  für  die  merkwürdigen 
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Fälle  von  Nierensteinkolik,  in  denen  während  heftiger  einseitiger  Anfalle  Werte 
für  d  von  0,76®  und  0,68  **  beobachtet  wurden,  während  in  der  schmerzlosen 
Zwischenzeit  keine  Abweichung  von  der  Norm  stattfand,  eine  reflektorische 
Ischämie  der  Nieren  an. 

Daß  schließlich  hochgradige  Hydrämie  bei  Nierenkranken  den  Blutgefrier- 
punkt verändert,  kommt  für  die  Chirurgie  so  gut  wie  nicht  in  Betracht,  da 
Fälle  schwerer  Nephritis  mit  Ödemen  und  Höhlenwassersucht  kaum  dem  Messer 
anheimfallen  werden. 

Im  ganzen  läßt  sich  der  heutige  Stand  unserer  Erfahrungen  über  die  kryo- 
skopische  Untersuchung  des  Blutes  und  ihre  Bedeutung  für  chirurgische  Ein- 
griflFe  an  den  Nieren  etwa  folgendermaßen  zusammenfassen: 

1.  Bei  einem  Werte  von  0,56*^  kann  nicht  immer  auf  eine  ge- 
nügende, bei  einem  Werte  über  0,59®nicht  immer  auf  eine  ungenügende 
Nierenfunktion  geschlossen  werden.  Der  von  der  „Kegel"  abweichen- 
den Fälle  sind  bereits  eine  verhältnismäßig  große  Anzahl  mitgeteilt. 

2.  Ein  Teil  dieser  Ausnahmen  findet  seine  Erklärung  darin, 
daß  die  normalen  Werte  für  den  Gefrierpunkt  des  Blutes  in  weitern 
Grenzen  schwanken,  als  man  bisher  angenommen.  Namentlich  die 
besondern  Umstände  der  zu  Nierenoperationen  führenden  Fälle 
bedingen  von  vornherein  gewöhnlich  einen  solchen  Wert  für  d,  daß 
0,56®  oder  0,57®  schon  eine  Erhöhung  bedeuten  kann.  Für  andere 
Ausnahmen  ist  dagegen  bis  jetzt  eine  Erklärung  noch  nicht  zu  geben. 

3.  Bei  allen  kryoskopischen  Untersuchungen  des  Blutes  ist  der 
Nahrungsaufnahme  eine  größere  Bedeutung  beizumessen,  als  es  von 
den  meisten  Autoren  bis  jetzt  geschehen  ist.  Es  ist  möglich,  daß 
bei  genügender  Berücksichtigung  dieses  Punktes  auch  noch  manche, 
der  Regel  sich  nicht  fügende  Fälle  ihre  Aufklärung  finden. 

4.  Jedenfalls  bleibt  trotz  aller  Ausstellungen  bis  jetzt  die 
Methode  unser  wertvollstes  Mittel  für  die  Erkennung  der  Nieren- 
insuffizienz vor  Nierenoperationen.  Nur  darf  den  durch  sie  ge- 
fundenen Zahlen  keine  rein  schematische  Deutung  gegeben  werden, 
sondern  sie  erhalten  ihren  Wert  erst  durch  die  genaueste  Berück- 
sichtigung der  besonderen  Umstände  des  einzelnen  Falles. 

Anhang. 

a.  Die  refraktometrische  Untersuchung  des  Blutserums. 

Die  verhältnismäßig  einfache,  wenig  zeitraubende  und,  was  am  wichtig- 
sten ist,  nur  eine  ganz  geringe  Menge  Blutes  erfordernde  Bestimmung  des 
Brechungsindex  im  Blutserum  ist  bezüglich  ihrer  praktischen  Verwendbarkeit 
zur  Erkennung  der  Niereninsuffizienz,  d.  h.  des  Grades  von  Zurückhaltung  von 
Retentionsprodukten  im  Blute,  an  einer  größern  Anzahl  Nierenkranker  von 
Goldammer^)  geprüft  worden.  Jedoch  hat  sich  dabei  gezeigt,  daß  ein  Paralle- 
lismus zwischen  der  Änderung  des  Gefrierpunktes  und  des  Brechungsindex 
bei  pathologischen  Vorgängen,  die  zu  einer  Retention  führen,  nicht  existiert. 
Das  ist  auch  gar  nicht  zu  erwarten,  denn  der  Brechungsindex  des  Blutserums 
ist  abhängig  von   den   enthaltenen  großen  Eiweißmolekülen,  während   die   Ge- 


1)  Zeitschr.  f.  Urologie.   1907. 
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frierpujjktsetniedrigung  durch  den  Gehalt  an  Abbauprudakten  des  Eiweißes  und 
an  Salzen  bestimmt  wird.  Ein  Ersatz  der  Kryoskopie  durch  die  Refraktions- 
methode  ist  deshalb  nicht  möglich,  du  letzter©  our  deu  EiweiBgehalt  des 
SeruiiiSj  nicht  aber  die  Summe  der  im  Blute  zuriickgehaltenen  Bestandteile 
überhaupt  und  duuiit  den  GraJ  der  Nierentätigkeit,  bestimmt 

b*   Die  Bestimmung  der  elektrischen  Leitfähigkeit  des  Blutserums* 

Auch  diese  Methode  hat  einen  Wert  für  die  Nierenchirurgie  nicht. 
Einmal  schwanken  die  Zahlen  fär  die  elektrische  Leitfähigkeit  des  Blutes 
schon  beim  Gesunden  innerhalb  nicht  unerheblicher  Grenzen,  so,  daß  auch 
nur  ein  annähernder  Normalwert,  wie  für  den  Gefrierpunkt,  nicht  aufgestellt 
werden  kann.  Dann  aber  können  Fälle  sicher  festgestellter  Niereninsuflizienz 
ohne  jede  Erhöhung  des  Elektrolytengehaltes  im  Blute  verlaufen;  wie  ja  äelbst 
die  vollständige  Unterdrückung  der  Nieren tätigkeit  im  Tierexperiment  in  dieser 
Beziehung  keinen  Einfluß  zu  haben  braucht  (BickeP),  P.  F*  Richter^),  Engel- 
niann'^J  u*  a,).  Da  ako  ein  gesetzmäßiges  Verhalten  bei  Nieren insuffizicnr. 
nicht  existiert,  ist  eine  diagnostische  Verwendung  der  Methode  ausgeschlossen, 
und  ihr  Wert  wäre  höchstens  in  der  Richtung  zu  suchen,  festzustclienj  ob  im 
einzelnen  Faile  die  Erhöhung  der  molekularen  Konzentration  des  Blutes 
Elektrolyten  oder  Nichtelektrolyten  ihre  Entstehung  verdankt.  Das  kann  von 
theoretischem  Interesse  sein;  eine  praktische  Bedeutung  für  die  Nieren- 
chirurgie hat  es  nicht.  Darum  verzichten  wir  auch  auf  eiue  Diskussion  der  — 
spärlichen  —  an  nierenkranken  Menschen  vorliegenden  Rt  sultate  und  der  Vor- 
schläge, die  gemacht  sind  (Turner)*),  um  durch  Vergleichung  der  elektrischen 
Leitfähigkeit  im  Blut  und  Urin  die  Leistungsfähigkeit  der  Methode  zu  erhöhen, 

IL  hie  Untersuchung  4m  Sekretes  jeder  Niere  mit  Hilfe  der 
physikalischen  t-hemie. 

a.  Über  die  Frage  der  gleichmäßigen  Sekretion  heider  Nieren. 

Wir  haben  schon  in  unserer  ersten  Arbeit  betont,  daß  die  Grundfrage, 
auf  der  die  Möglichkeit  einer  Vergleichung  der  Arbeit  beider 
Nieren  beruht^  die  ist:  Sezeruieren  beide  Nieren  zu  gleichen  Zeiten 
ein  Sekret  von  gleicher  Konzentration?  Mit  ihr  müssen  wir  uns  etwas 
eingoheDder  beschäftigen. 

Lange  Zeit  hat  als  das  Resultat  von  Tierexperimenten  der  Satz  gegolten : 
Beide  Nieren  leisten  in  derselben  Zeit  nicht  dieselbe  Sekretionsarbeit  Viel- 
mehr findet  ein  Alternieren  derart  statt,  daß  Perioden  der  Tätigkeit  einer  Niere 
mit  relativer  Ruhe  der  andern  wa^cbseln,  und  umgekehrt  (Ludwig,  Frederique 
u.  V.  a.).  Genauere  Untersuchungen  in  dieser  Beziehung  verdanken  wir  Her- 
mann*^), der  bedeutende  Unterschiede,  sowohl  in  der  Quantität,  als  in  der 
Qualität  des  Sekretes,  das  aus  beiden  Ureteren  abfloß,  feststellte.  Gelegent- 
liche Beobachtungen  am  Menschen  {S  am  sc  hin,  Zuelzer)  schienen  diese  An- 
schauung 5fu  bestätigen.  Allerdings  handelte  es  sich  dabei  nicht  um  Typen 
völlig  intakter  Nieren  tätigkeit,  so  daß  schon  darum  eine  Veraligemeinerung 
der  Ergehnisse  unstatthaft  erschien. 


M  Deutsch,  med.  WoehenBchr.  1902>  —  *)  Charite-Annalen  190S.  —  *)  Greiutgeb. 
7  wist  lien  Med,  u.  Ckir.  1903.  —  *)  ßritiah  med.  Joum.  1906.  —  *)  Vgl.  Ber.  kUn.  Wochen- 
schr.  1898. 
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Die  Hermannschen  Befunde  wurden  nun  durch  ßardier  und  Frenkel 
erschüttert.  Diese  Autoren  zeigten  zunächst,  daß  beide  normale  Nieren  dasselbe 
Blutquantum  in  der  Zeiteinheit  zur  Verarbeitung  zugeführt  erhalten,  daß  eine  ab 
wechselnd  stärkere  Blutzufuhr  zu  der  einen  oder  anderen,  auf  der  allein  ja  die  ver- 
schiedene Zusammensetzung  des  gelieferten  Sekrets  beruhen  müßte,  nicht  existiert. 
Beide  Nieren  funktionieren  vielmehr  in  derselben  Art  und  Weise ;  Unterschiede 
beruhen  nur  auf  Versuchsfehlern  oder  aber  auf  einer  stärkeren  Anregung  der 
Nierensekretion,  als  man  sie  in  der  Norm  findet.  Kegt  man  z.  B.  durch 
Injektion  von  Salzlösungen  die  Nieren  zu  lebhafterer  Tätigkeit  an,  dann  kann 
allerdings  bald  die  linke,  bald  die  rechte  Niere  stärker  funktionieren;  unter 
normalen  Verhältnissen  findet  aber  ein  Abwechseln  in  der  Sekretion  nicht  statt. 

Der  Ureterenkatheterismus  bot  die  Möglichkeit,  diese  Frage  zu  entscheiden, 
da  hierbei  ja  alle  größeren  Eingriffe,  die,  wie  im  Tierexperiment,  die  Nieren- 
tätigkeit beeinflussen  können,  in  Wegfall  kommen,  und  darum  die  Resultate 
den  im  Tierexperiment  durch  Freilegung  der  Ureteren  gewonnenen  an  Sicherheit 
bei  weitem  überlegen  sind. 

Casper  und  ich  fanden  nun  folgendes: 

1.  Die  sezemierte  ürinmenge  ist  bei  beiden  Nieren,  innerhalb  20 — 40 
Minuten  aufgefangen,  meistens  genau  oder  fast  genau  die  gleiche.  Aller- 
dings nicht  ausnahmlos.  Es  finden  sich  Fälle,  wo  die  flarnquanten  nicht 
unerheblich  diflFerieren.  Die  Gründe  liegen  in  der  Methodik,  zeitweiser  Ver- 
stopfung des  engen  Katbeterlumens,  ungleicher  Weite  des  Instruments  usw., 
können  also  die  prinzipielle  Bedeutung  der  für  die  überwiegende  Mehrzahl 
festgestellten  Gleichheit  der  Harnmengen  nicht  erschüttern. 

2  Die  Konzentration  des  Urines  ist,  gemessen  am  Stickstoflfgehalt, 
am  Kochsalzgehalt  und  an  der  molekularen  Konzentration,gleich  oder  annähernd 
gleich. 

Wir  haben  aber  schon  damals  ausdrücklich  betont,  daß  eben  auch  die 
Entnahme  gleichzeitig  oder  fast  gleichzeitig  erfolgen  müßte.  Selbst  wenn  die 
Spanne  Zeit,  die  zwischen  der  beiderseitigen  Entnahme  verflossen  ist,  verhältnis- 
mäßig kurz  ist,  können  doch  ganz  erhebliche  Differenzen  schon  bei  gesunden 
Nieren  konstatiert  werden. 

Dies  zeigen  die  von  uns  zitierten  Fälle  von  Illyes,  in  denen  die  Ent- 
nahme nacheinander  vorgenommen  wurde: 

rechts  A  links  A 

1.  Gesunde  Niere  1,91«  1,30« 

2.  .  „  1,86«  1,31« 

3.  ^  „  1,11«  1,85« 

4.  ,.  „  1,10«  1,46« 

Wie  man  sieht,  ganz  beträchtliche  Unterschiede! 

Von  Nachprüfungen,  die  in  unserm  Sinne  ausgefallen  sind,  erwähnen 
wir  für  den  Menschen  Friedrich  Strauß^),  der  in  55  Untersuchungen  zu 
dem  Resultat  kam,  daß  die  Funktion  physiologisch  arbeitender  Nieren  zu  gleicher 
Zeit  rechts  und  links  gleich  sei,  ferner  Feodoroff  ^)  und  ganz  neuerdings  noch 
Pereschiwkin''*).    Letzterer  Autor  bestimmte  in  20  normalen  Phallen  den  durch 


i)Arcb.  f   klin.  Chir ,  Bd.  68.   -      ^)  ('birurgonkon«rreß  zu  Moskau    1901.  —  «)  Zoitschr. 
f.  Urologie,  Bd.  1,  H.   10. 
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beiderseitige  UretereDkatheterisation    erhaltenf^n    Harn  unä    fand   ibü  von.  an- 
Dähernd  derselben  (Juan ti tat  uod  (jualitäL 

Ferner  KumpeP):  Bumpel  tommt  nack  Unterauchungen  an  10  Menschen 
zu  dem  Resultate;  „Beide  Nieren  produzieren  anscheinend  zu  gleicher  Zeit 
nicht  gleiche  Metigeu  Urin,  Doch  ist  unter  Dormalen  Verhältnissen  die  Konzen- 
tration beider  Nierensekrete  eine  anDähernd  gleiche  —  was  osmotischen  Druck 
und  Harnstoffgehalt  betrifft" 

Zu  demselben  Ergebnisse  gelangen  endlich  auch  Tuffier  und  Mante*), 
deren  Versuchsanordnung  sich  allerdings  insofern  von  den  irorher  genannten 
Autoret]  unterscheidet,  als  sie  nicht  mit  Ureterkatbeterigmus,  sondern  mit 
Harnseparatoren  gearbeitet  haben.  Auch  sie  ünden  nur  geringe  unterschiede 
in  dem  Sekrete  beider  Nieren,  die  höchstens  bis  10%  betragen, 

Allerdinga  hat  es  auch  an  gegenteiligen  Ansichten  nicht  gefehlt 

Die  eingehendsten  Untersuchungen  in  dieser  Beziehung  verdanken  wir 
Albarran^),  Albarrans  Untersuchungen  an  gesunden  Menschen  erstrecken 
sich  auf  21  Personen.  Indessen  wurde  nur  zehnnmi  der  doppelseitige  üreteren- 
katheterisnius  ausgeführt;  in  den  andern  Fällen  wurden  Urin  einer  Seite  und 
BlasE^nurtn  miteinander  verglichen.  Streng  genommen  sind  also  nur  die  ersteren 
verwertbar. 

Bezüglich  der  Quantität  des  ürines  ergab  sich  nun  folgendes: 
War  die  Beohachtungszeit  eine  geringe,  etwa  7*  l*is  \''^  Stunde,  so  kamen 
Differenzen  in  dem  Sekret  jeder  Niere  vor,  die  zwischen  10  und  30^/(,  betrugen* 
Ganz  besonders  war  dies  der  Fall,  wenn  die  abgesonderie  Urinmenge  nur  eine 
geringe,  weniger  als  15—20  ccm  war.  Diese  Dififerenzen  verminderten  sich  aber 
bei  längerer  Autl'angszeit  erheblich:  bei  */j  Stunde  betrugen  sie  nicht  mehr  als 
15"/„;  bei  1  Stunde  sanken  sie  sogar  auf  10**/^^,  Sehr  evident  war  der  EinflnJJ 
künstlicher  Polyurie ;  die  Anregung  der  Wassersekretion  durch  Getränkzufuhr 
kurze  Zeit  vor  Beginn  des  Versuches  Heß  die*  Differenzen  sofort  viel  stärker 
in  die  Erscheinung  treten  —  ganz  ähnlich  also,  wie  das  Bardier  und  Frenkel 
schon  früherfür  ihre  Tierversuche   angegeben  hatten. 

Ähnliche  Untei^cbiede,  wie  in  der  Menge  fand  Älbarran  auch  in  der 
Konzentration  des  Urioes,  gemessen  am  Harnstoff  und  Koch  Salzgehalt  Aber 
auch  hier  lehrte  die  Erfahrung,  daß  bei  längerer  Beobachtungszeit  die  Unter- 
schiede sich  mehr  und  mehr  verwischten. 

Ganz  kurz  —  weil  für  praktische  Folgerungen  weniger  von  Bedeutung  — 
seien  auch  die  Resultate  der  Tierversuche  Albarrans  erwähnt;  Bei  elf 
Hunden  fanden  sich  in  der  Harn  menge,  die  von  jeder  Niere  stammtej  Unter- 
schiede zwischen  5  und  30°/^;  etwas  konstanter  war  das  Verhältnis  in  der 
a usgeschiedenen  H  a  r n  s  to  f f menge. 

Endlich  hat  Kaps  am  m  er*)  diese  Frage  an  Tierexperimenten  und  durch 
Beobachtungen  am  Menschen  lu  entscheiden  versucht 

Ich  stelle  die  Ergebnisse  seiner  Tierversuche ,  soweit  die  Konzentration 
des  Urines  in  Frage  kommt,  in  einer  Tabelle  zusammen: 


*)  Beiträge  z,  klin,  C'himrgie,  190L  — 
*)  Expl.    des    fonction»    ri'nales,    Paris  1905 
Chirurgie.  Wien-Leipzig   li*07. 


^)  Ännales  des  umlüdics  genito-uiinairea.  1905« 
,.  a.  a.  0,     —     *)    Nierendiagiioetik  u,   Nieren- 
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linke  Niere  J 

rechte  Niere 

1.90" 

1,95" 

1,05" 

1,09" 

1.40" 

1,15" 

0,60" 

0,70" 

0,92" 

1,30« 

2,02" 

2,02» 

0,75" 

0.60" 

0,45" 

0,60" 

0,99" 

1,03" 

0,66» 

0,60" 

1,55" 

1,70" 

Wie  man  sieht,  herrscht  in  einem  großen  Teile  der  Versuche  völlige  oder  fast 
völlige  Übereinstimmung ;  gelegentlich  allerdings  auch  Differenzen.  Es  ist  aber 
dabei  zu  bedenken,  daß  bei  fast  allen  Tieren  Kochsalzinfusionen  angewendet 
worden  sind,  von  denen,  wie  wir  durch  Bardier  und  Prenkel  wissen,  ein 
störender  Einfluß  auf  die  Urinsekretion  ausgeübt  werden  kann. 

Die  Versuchsreihe  am  Menschen,  die  sechs  Männer  und  vier  Frauen  um- 
faßt, gibt  folgende  Resultate: 


linke  Niere  f) 

rechte  Niere  h 

Beohachtungszeit 

1,30" 

1,23" 

18  Minuten 

0,68" 

0.60" 

10        „ 

0^91" 

1,23" 

1,90" 

1,72" 

0,40" 

0,50" 

1.11" 

1,05" 

0,59" 

0,62" 

0,55" 

0,75" 

0.50" 

0,48" 

0.91" 

\.2b" 

l'Oo" 

0,90" 

2.01" 

h90" 

Demgegenüber  hat  Casper  neuerdings  an  einem  großen  Materiale  noch 
einmal  die  Frage  aufgenommen.  Die  Resultate  sind  besonders  wertvoll,  weil 
sie  mit  einer  einheitlichen  Versuchsanordnung,  zwei  Stunden  nach  einer  be- 
stimmt zusammengesetzten  Mahlzeit  gewonnen  sind.  Ich  stelle  die  von  Glaser^) 
mitgeteilten  Fälle  zusammen. 


Fall  1 
Fall  2 
Fall  3 
Fall  4 


Menge 

Gefrierpunkt 

Portion  1     Portion  11 

Portion  I 

Portion 

R 

10 

11 

0.0" 

0.95" 

L 

7 

10.5 

1.2" 

0.9.J" 

R 

17 

30 

0.63" 

0,37" 

L 

14 

30 

0.Ö8" 

0.4" 

R 

(i 

15 

I.IG" 

0.52" 

L 

10 

8 

1.0" 

0,50" 

R 

10 

10 

0.9" 

0,52" 

1. 

9 

10 

0.8" 

0.71" 

11 


*)  Arc'li.  t*.  kliu.  Cliirur^ri»»,   IM.  77. 
Koranvi-KU'hter.    Hniunnuh  II.  14 
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Menge 

Gefrierpunkt 

Portion  I     Portion  II 

Portion  I 

Portion  II 

Fall  5 

R 

20 

20 

1.19" 

0,94" 

I. 

20 

20 

1,12" 

0,99" 

Fall  fi 

ß 

9    ■ 

9 

1.58" 

1,32" 

L 

8 

8 

1.49" 

1.36" 

Fall  7 

R 

8 

11 

1.37" 

0.96" 

L 

9 

11 

1.32" 

0,95" 

Fall  8 

R 

12 

1,1" 

L 

12 

1,2" 

Fall  9 

R 

20 

10 

0.53" 

0.46» 

L 

30 

12 

0.48" 

0.44" 

Fall  10 

R 

11 

1,34" 

L 

11 

1,38" 

Fall  12 

R 

12 

10 

1,92" 

1,6" 

L 

10 

10 

1.74" 

1,44" 

Fall  l.J 

R 

8 

7 

1.54" 

0,85" 

L 

7 

6 

1,34" 

0.83" 

Fall  14 

R 

10 

10 

0,96" 

0.42" 

L 

20 

10 

0.98" 

0.46" 

Fall  15 

R 

15 

20 

1.25" 

1.19" 

L 

15 

20 

1,32" 

1.21" 

Fall  1(5 

R 

40 

60 

0,45" 

(».5" 

L 

40 

50 

0.3" 

0.3" 

Fall  17 

R 

2,07" 

2.29" 

L 

2J65" 

2^31" 

Fall  18 

R 

15 

20 

0,6" 

0,8" 

L 

10 

20 

0,5" 

0,9" 

Fall  19 

R 

18 

30 

1.89" 

1.18" 

L 

20 

30 

1,85" 

1.14" 

Fall  20 

R 

20 

20 

1.83" 

1.13" 

L 

20 

20 

1,82" 

1,08" 

Fall  21 

R 

20 

15 

0,73" 

0,61" 

L 

20 

15 

0,81" 

0,64" 

Fall  22 

R 

12 

10 

1,97" 

1.82" 

L 

10 

10 

1.90" 

1,80" 

Fall  23 

R 

15 

20 

1,4" 

1,36" 

L 

20 

20 

1,38" 

1,34» 

Fall  24 

R 

15 

20 

1.68" 

0,95» 

L 

<i 

8 

1,0" 

0,94" 

Fall  25 

R 

15 

12 

0.29" 

0,57" 

L 

15 

35 

0.33" 

0,64" 

Fall  26 

R 

30 

40 

1.13" 

0,95" 

L 

30 

-JO 

1,04" 

0,93" 

Fall  27 

R 

20 

10 

1,85" 

1,75» 

L 

25 

20 

1,45" 

1,7" 

Fall  28 

R 

40 

30 

1,27" 

1,62» 

L 

40 

30 

1,68" 

1,69" 

M 

enge 

Gefrierpunkt 

Portion  I 

Portion  II 

Portion  I 

Portion  II 

R 

30 

40 

1,84" 

1,48" 

L 

25 

40 

1,70" 

1,41" 

R 

10 

20 

1,12" 

1,07" 

L 

10 

10 

1" 

1,05" 

R 

25 

20 

0,3" 

0,28" 

L 

25 

20    . 

0.27" 

0.35" 

R 

10 

40 

0,94" 

1,51" 

L 

25 

40 

0,67" 

1,48" 

R 

10 

10 

2,01" 

1,54" 

L 

10 

10 

1.97" 

1.56" 

R 

12 

10 

1.95" 

1,8" 

L 

10 

15 

1,93" 

1,83" 

R 

10 

15 

1.6" 

1,48" 

L 

15 

15 

1,7" 

1,52 

R 

15 

15 

1,6" 

1,4" 

L 

10 

10 

1,8" 

1,5" 

R 

10 

10 

1,83" 

1.85" 

L 

10 

10 

1.92« 

1,84" 

R 

15 

15 

1,5" 

1,38" 

L 

15 

12 

1,35" 

1,33" 
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Fall  29 
Fall  30 
Fall  31 
Fall  32 
Fall  33 
Fall  34 
FaU  35 
Fall  36 
Fall  37 
Fall  38    . 

Außerdem  liegen  aus  der  neuesten  Zeit  noch  einige  Tierversuche  vor. 
Zunächst  von  do  Bonis^).  Dieser  Autor  fand  die  molekulare  Konzen- 
tration des  gesondert  aus  beiden  Nieren  (beim  Hunde)  aufgefangenen  Urines 
fast  völlig  gleich.  Die  Versuche  sind  besonders  dadurch  interessant,  daß  nun- 
mehr an  demselben  Tier  eine  einseitige  Nierenschädigung  vorgenommen  wurde 
und  sich  dann  sofort  auf  der  geschädigten  Seite  eine  Differenz  im  Sinne  eines 
Heruntergehens  der  molekularen  Konzentration  einstellte. 

Ich  setze  einige  der  sehr  instruktiven  Versuche  von  de  Bonis   hierher: 
I.   r.  Niere  (gesund)  J  =  0,405"^ 
1.   Niere  (gesund)  .1  =  0,412'^ 
nach  linksseitiger  Nierenschädigung: 

r.  Niere  (gesund)  .  1  =-  0,422^ 

1.  Niere   (krank)   J  =  0,362« 

IL  r.  Niere  (gesund)  .J  =  0,965** 

1.   Niere  (gesund) .  1  =  0,975" 

Ill.r.  Niere  (gesund)  J  =  1,569'* 

1.  Niere  (gesund)  J  =  1,568" 

nach  linksseitiger  Nierenschädigung: 

r.  Niere  (gesund)  J  =  1,575" 
1.  Niere  (krank)  J  =  0,802". 
Ich  verweise  des  weiteren  auf  die  in  Band  I,  S.  520  mitgeteilten  Ver- 
suche von  Bottazzi  und  Onorato.  Bottazzi  kommt  dabei  zu  dem  Schlüsse, 
daß  „unter  normalen  Bedingungen  (abgesehen  von  einigen  Ausnahmen)  der 
durch  die  beiden  Nieren  abgesonderte  Harn  eine  fast  gleiche  molekulare  Kon- 
zentration,   sowie   auch   ein  fast  gleiches   elektrisches    Leitungsvermögen    hat; 

i)  Arch.  f.  Anat.  ii.  Pliysiol.  190B. 
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ferner,  daß  kein  bemerkenswerter  Unterschied  existiert  zwischen  molekularer 
Konzentration  und  elektrischem  Leitvermögen  des  gemischten  Harns  und  denen 
der  getrennten  Urine  der  beiden  Nieren". 

Die  Band  I  S.  521  abgedruckte  tabellarische  Übersicht  der  Experimente 
von  Bottazzi  illustriert  diese  Angaben  auf  das  deutlichste.  Mit  einziger  Aus- 
nahme von  Vers.  I.  sind  die  Werte  für  den  Urin  jeder  Seite  gleich  oder  die 
Differenzen  im  Bereich  der  Fehlerquellen  der  Methode  liegend. 

Was  folgt  nun  aus  diesen  Ergebnissen  für  die  Frage  der  ungleichen  oder 
gleichen  Nierensekretion? 

Darin  sind  so  gut  wie  alle  Autoren  einig,  daß  an  der  abgeflossenen  Urin- 
menge diese  Frage  nicht  entschieden  werden  kann.  Die  Menge  wird  durch 
technische  Versuchsfehler  beeinträchtigt  und  braucht  nicht  immer  der  wirklich 
sezernierten  Quantität  zu  entsprechen.  Auf  Fehlerquellen,  die  in  ungleicher 
Weite  der  Harnleiterkatheter,  zeitweiligem  Verstopftsein  ihres  Lumens  bestehen, 
haben  wir  selbst  schon  in  unserer  ersten  Mitteilung  aufmerksam  gemacht.  Da- 
zu kommt  noch,  daß,  wie  Rovsing,  Israel,  Kapsammer  u.  a.  beizupflichten 
ist,  gelegentlich  ein  Abtropfen  des  Urins  neben  dem  Katheter  stattfindet.  Es 
ist  nicht  immer  möglich,  dies  zu  vermeiden,  auch  nicht  durch  hohes  Hiuauf- 
schieben  des  Katheters  im  Ureter. 

Wesentlich  ist  allein  die  Zusammensetzung  des  Sekretes.  Hier 
zeigen  sich  nun  in  der  Tat  Unterschiede;  aber  sie  sind  verhältnismäßig  geringfügig 
und  gleichen  sich  bei  längerer  Beobachtungsdauer  immer  mehr  aus.  So  kommt 
denn  auch  Albarran  zu  dem  Schlüsse,  daß  zwar  beide  Nieren  in  der  Zeit- 
einheit verschiedene  Mengen  und  ein  verschieden  beschaffenes  Sekret  liefern. 
Aber  diese  Unterschiede  gleichen  sich  mit  der  Dauer  des  Versuches  immer 
mehr  aus,  und  es  besteht  ein  Kompensationsgesetz  in  dem  Sinne,  daß  die- 
jenige Niere,  welche  die  größere  Harnmenge  liefert,  auch  einen  geringer 
konzentrierten  Urin  absondert. 

Und  das  Ergebnis  seiner  mühevollen  Untersuchungen  faßt  Kapsammer 
wie  folgt  zusammen:  „Beide  Nieren  scheiden  normalerweise  in  der- 
selben Zeit  kein  volkommen  gleiches  Sekret  aus.  Die  Unterschiede 
sind  jedoch  nicht  wesentliche,  sie  liegen  innerhalb  von  Grenzen, 
welche  für  eine  chirurgische  Nierendiagnostik  und  Indikations- 
stellung keine  Bedeutung  haben". 

Rein  theoretisch  könnte  man  also  in  der  Tat  nach  den  Resultaten  von 
Albarran  und  Kapsammer  nicht  von  einer  völlig  gleichmäßigen  Sekretion 
beider  Nieren  sprechen.  Aber  ob  die  Frage  danach  in  dem  Sinne  der  älteren 
Physiologen  entschieden  ist,  wird  durch  Untersuchungen  der  jüngsten  Zeit,  gerade 
von  physiologischer  Seite  wieder  zweifelhaft.  Sie  sind  jedenfalls  nicht  geeignet, 
die  Folgerung  Albarrans  zu  bestätigen,  daß  rein  physiologisch  die  Nieren 
keine  paarigen,  symmetrischen  Organe  darstellen,  ebenso  wie  sie  dies  nach  den 
Messungen  und  Gewichtsbestimmungen  von  Albarran  und  Kapsammer  auch 
anatomisch  nicht  sein  sollen. 

Wie  dem  aber  auch  sein  mag,  für  die  Praxis  kann  jedenfalls  die  an- 
nähernd gleichmäßige  Sekretion  beider  Nieren  als  feststehend  angenommen 
werden.  Sie  bildet  die  Basis,  auf  der  —  unter  gewissen  Kautelen  der  Versuchs- 
anordnung, von  denen  weiter  unten  die  Rede  sein  wird  —  ein  Vergleich  der 
Nierenarbeit  unter  abnormen  Umständen  möglich  ist.  Im  wesentlichen  sind 
also  die  von  Casper  und  mir  festgestellt^x^^Resultate  für  die  gleich- 
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mäßige  Sekretion  beider  Nieren,  soweit  sie  als  Grundlage  für  die 
Beurteilung  der  Arbeit  jeder  Niere  dienen,  völlig  bestätigt.  Die 
von  Albarran  und  Kapammer  gefundenen  Differenzen  werden  von  den 
Autoren  selbst  nicht  als  Gegenbeweis,  soweit  die  Zwecke  der  Praxis  in  Frage 
kommen,   angesehen. 

b.  Die  sog.  „reflektorische"  Beeinflussung  der  Nierensekretion 
durch  die  Methode   der  Sekretgewinnung,    speziell    durch    den  Ure- 

terenkatheterismus. 

"Wir  kennen  eine  Reihe  von  Einflüssen  aus  der  nervösen  Sphäre,  peripherer 
und  zentraler  Natur,  welche  die  Urinentleerung  beeinflussen.  Diese  Tatsachen 
sind  seit  langem  bekannt.  Weniger  bekannt  dagegen  ist,  daß  auch  vom 
Ureter  aus  eine  derartige  „reflektorische"  Beeinflussung  stattfinden  kann.  Es 
ist  das  Verdienst  von  Steyrer^),  zuerst  darauf  die  Aufmerksamkeit  gelenkt 
zu  habeu.  Steyrer  beobachtete  einen  Fall,  in  welchem  eine  einseitige  Polyurie 
nicht  durch  Erkrankung  der  Niere,  sondern  durch  Kompression  des  Ureters 
zustande  kam.  Pfaundler  konnte  dasselbe  dann  tierexperimentell  (am  Hunde) 
nachweisen. 

Kapsammer^)  verdanken  wir  nun  ein  genaueres  Studium  der  „Sekretions- 
anomalien", die  durch  die  reflektorische  Beizung  des  Harnleiters  eintreten, 
welche  mit  der  Entnahme  des  Harnes  aus  jeder  Niere,  in  erster  Keihe  also 
mit  dem  Ureterenkatheterismus  verknüpft  ist. 

Kapsammer  kommt  hierbei  zu  folgenden  Resultaten: 

Im  Tierversuche  löste  die  Sondierung  einer  Seite  fast  durchweg  Poly- 
urie auf  derselben  aus.  Zu  bemerken  ist  allerdings,  daß  in  allen  seinen  Ver- 
suchen Kochsalzinfusionen  gemacht  worden  waren. 

Die  Untersuchungen  an  18  Menschen,  welche  zwei  Stunden  vorher  keine 
Flüssigkeit  zu  sich  genommen  hatten,  zeigten  eine  erst  während  des  Harnleiter- 
katheterismus zustande  kommende  Polyurie.  Hand  in  Hand  damit  ging  ein 
beträchtliches  Sinken  der  Werte  für  die  molekulare  Konzentration. 

Bei  gesunden  Personen  können  die  so  abgeflossenen  Urinmengen,  wollte 
man,  was  natürlich  nicht  angängig,  aus  der  Beobachtungszeit  auf  das  ganze 
Tagesquantum  schließen,  bis  das  Achtfache  des  Normalen  erreichen. 

Ganz  besonders  ausgesprochen  ist  diese  Polyurie  bei  pathologischen 
Nieren.  Sie  ist  hier  am  ausgeprägtesten  bei  bereits  bestehender  kompensato- 
rischer Hypertrophie  einer  Niere.  Hier  kann  sie  zu  einer  Verwechslung  mit  Hydro- 
nephrose  führen.  Zu  beachten  ist  dabei  einmal,  daß  sie  schon  zustande  kommt,  wenn 
der  Katheter  nur  bis  zur  gewöhnlichen  Höhe,  und  nicht  erst,  wenn  er  bis  in  den 
Nierenbecken  hinaufgeschoben  wird.  Charakteristisch  für  die  reflektorische 
Polyurie  ist  ferner,  daß  der  Harn  im  Laufe  der  Untersuchung  immer  ärmer 
an  festen  Bestandteilen  wird,  während  bei  der  Entleerung  eines  hydronephro- 
tischen  Sackes  naturgemäß  das  Gegenteil  die  Regel  sein  wird. 

Von  den  Sekretionsstörungen,  die  der  im  Harnleiter  eine  Zeitlang  liegende 
Katheter  bewirkt,  ist  die  reflektorische  Polyurie  die  häufigste  und  damit 
praktisch  wichtigste;  reflektorische  Oligurie  und  Anurie  hat  Kapsammer 
viel  seltener  zu  beobachten  Gelegenheit  gehabt. 


0  Hofmeisters    Ikitriinre,    Bd.  2.  1002.     —     ^)  Wien.  klin.  Wuchcnsclir.    1903/1904  ii. 
Nierendiajijmostik  u.  XiercnchirurjLrie. 
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Von  Autoren,  welche  die  Kap  sa  mm  ersehen  Befunde  bestätigt  haben, 
nennen  wir  Clairmont^),  der  ebenfalls  nach  Einführung  des  Harnleiterka- 
theters Polyurie  mit  Sinken  der  molekularen  Konzentration  beobachtete.  Ferner 
Halban  und  Latzko*),  die  allerdings  öfter  Oligurie,  als  Polyurie  verzeichneten. 
Manchmal  wechselt  der  Befund  auf  beiden  Seiten,  oder  aber  es  trat  nach 
einer  vorübergehenden  Polyurie  eine  kurzdauernde  Oligurie  ein. 

Die  eingehenden  Studien,  die  Albarran')  diesem  wichtigen  Punkte  der 
Sekretionsanomalien  der  Nieren  nach  Anwendung  der  Ureterenkatheterismus 
widmet  und  die  sich  ebenfalls  sowohl  auf  Gesunde  als  auf  Kranke  beziehen, 
decken  sich  allerdings  nicht  ganz  mit  den  Resultaten  Kapsammer s. 

Am  Gesunden  findet  Albarran  unter  17  geeigneten  gesunden  Fällen 
7  mal  eine  Polyurie,  9  mal  hatte  der  Ureterenkatheterismus  keinen  wesentlichen 
Einfluß,   1  mal  trat  leichte  Oligurie  ein. 

Wichtig  ist  aber,  daß  die  Polyurie,  wenn  sie  auch  ein  verhältnismäßig 
häufiges  Ereignis  darstell,  doch  niemals  beträchtliche  Größe  erreicht.  Ferner- 
hin ist  sie  zeitlich  begrenzt:  bei  einer  Beobachtungszeit,  die  sich  über  1 — 2 
Stunden  hinaus  erstreckte,  trat  sie  nicht  mehr  in  die  Erscheinung.  Endlich 
war  sie  gewöhnlich  nicht  auf  eine  Seite  beschränkt,  sondern  sie  trat  doppelseitig 
auf,  gleichgiltig,    ob  der  Katheter  nur   in  einem  Ureter  lag    oder  in   beiden. 

Noch  abweichender  gestaltet  sich  das  Resultat  der  Albarranschen 
Tierversuche  von  denen  Kapsammers.  Hierbei  wurde  niemals  nach  Son- 
dierung der  Ureteren  Polyurie  beobachtet  Allerdings  ist  dabei,  wie  Albarran 
selbst  hervorhebt,  zu  erwägen,  daß  Tierversuche  überhaupt  in  derartigen  Fragen 
keine  Entscheidung  bringen  können.  Einmal  handelt  es  sich  in  ihnen  um 
einen  größern  operativen  Eingriff  (Laparotomie);  zweitens  ist  längere  Narkose 
notwendig.  Selbstverständlich  können  diese  beiden  Faktoren  die  Nieronsekre- 
tion  so  erheblich  beeinflussen,  daß  eindeutige  Resultate  nicht  zu  erwarten  sind. 
Am  nierenkranken  Menschen  kommt  Albarran  nun  nach  zahlreichen 
Einzel  Untersuchungen  zu  dem  Ergebnis,  daß  eine  Oligurie  infolge  dos  Ham- 
leiterkatheterismus  nur  ein  sehr  seltenes  Ereignis  ist,  und  daß  sie,  wo  sie 
überhaupt  vorkommt,  nur  eine  kurze  Dauer  hat.  Eine  beträchtliche  Polyurie 
ist  auch  relativ  selten,  jedenfalls  viel  seltener,  als  man  nach  Kapsammers 
Darlegungen  annehmen  sollte. 

Auch  den  Angaben  Kapsammers,  daß  die  Polyurie  meist  einseitig  ist, 
stimmt  Albarran  nicht  zu,  wenigstens  dann  nicht,  wenn  beide  Nieren  noch 
leidlich  funktionieren.  Nur  dort,  wo  die  Hauptarbeit  von  einer  Niere  in- 
folge Zerstörung  der  andern  geleistet  wird,  triflPt  dies  zu.  Gewöhnlich  parti- 
zipieren   an   der  stärkern  Urinsekretion    aber  beide  Nieren  in  gleichem  Maße. 

Es  liegt  nun  die  Frage  nahe,  ob  mit  einer  andern  Methodik  als  dem 
Harnleiterkatheterismus  derartige  Störungen  in*  der  Urinabsouderung  zu  ver- 
meiden sind.  A  priori  wäre  man  vielleicht  geneigt,  anzunehmen,  daß  den 
Hauptreiz  der  im  Harnleiter  liegende  Katheter  abgibt.  Indessen  ist  dies  nicht 
der  Fall.  Auch  bei  Anwendung  von  Harnsegregatoren  sind  die  gleichen 
Störungen  gesehen  worden. 

So  berichtet  Schüller*)  über  eine  Polyurie,  die  die  Folge  der  Harn- 
separation war.    Rafin^)  beobachtete  bei  der  Einlegung  dos  Hamsegregators  eine 


»)  Anh.  f.  kUn.  Chirurgie,  Bd.  79.  —    *)  AViener  med.  Wocheuschr.  1903.    —    «)  Les 
fonctions  renales.  Paris  1903.  —  *)  Wien.  klin.  Woelienschr.  1904.  —  *)  Lyon  medical  1906. 
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Anurie  auf  der  kranken  Seite.  KeydeP)  sah  wiederholt  Oligurie.  Albarran 
hat  aus  der  Monographie  von  Luys  sämtliche  Krankengeschichten  auf  diesen 
Punkt  hin  revidiert.  Er  findet,  daß  die  Polyurie  hier  sogar  noch  etwas  häufiger 
auftritt,  als  nach  Anwendung  des  Ureterenkatheterismus  (in  22^0  ^ör  Fälle 
gegenüber  lö^/^),  und  daß  sie  in  gleicher  Weise  wie  dort  fast  stets  beide 
funktionierende  Nieren  in  Mitleidenschaft  zieht. 

Die  weitaus  häufigere  Sekretionsanomalie  bei  der  Anwendung  der  Haru- 
segregatoren  ist  aber  die  Oligurie  (45 7o  gegenüber  8%  nach  Ureteren- 
katheterismus). Zum  Teil  mag  diese  erhebliche  Sekretionsstöruug  allerdings 
darauf  zurückzuführen  sein,  daß  die  Beobachtungsdauer  in  der  bei  weitem 
überwiegenden  Mehrzahl  der  Fälle  nur  kurz,  etwa  20  Minuten  war.  Auf  die 
Herabsetzung  der  Nierentätigkeit  folgt  nämlich  sehr  bald  eine  Erholung  des 
Organes,  die  bei  längerer  Untersuchungszeit  das  aniangliche  Defizit  wieder 
ausgleicht. 

Aus  den  Untersuchungen  Albarrans  geht  also  hervor,  daß  die  reflek- 
torische Polyurie  Kapsammers  wohl  zu  Recht  besteht,  daß  sie  aber  weder 
die  Häufigkeit  noch  die  Wichtigkeit  besitzt,  die  Kapsammer  glaubt  ihr  zu- 
schreiben zu  müssen.  Keinesfalls  könnte  sie  aber  die  Veranlassung  dazu  sein, 
den  Ureterenkatheterismus  etwa  durch  weniger  eingreifende  Manipulationen, 
wie  die  Harnseparation,  zu  ersetzen.  Wir  haben  gesehen,  daß  zur  Auslösung 
der  erwähnten  Sekretionsanomalien  auch  schon  der  Reiz  des  in  der  Blase 
liegenden  Instrumentes  genügt,  ja,  daß  die  auf  diese  Weise  herbeigeführten 
Störungen  sogar  noch  größer  sind. 

c.    Ist  das  Verhältnis  der  Sekretion  beider  Nieren  stets  das  gleiche? 

Es  leuchtet  ohne  weiteres  ein,  daß  die  positive  Beantwortung  dieser 
Frage  von  großer  Wichtigkeit  für  die  praktische  Anwendbarkeit  einer  „funk- 
tionellen Nierendiagnostik"*  ist.  Denn  nur  dann  können  wir  aus  einer  ein- 
maligen Untersuchung  Schlüsse  auf  die  Leistung  der  Nieren  im  allgemeinen 
ziehen,  während  es  im  entgegengesetzten  Falle  zum  mindesten  mehrfacher  und 
noch  dazu  variierter  Untersuchungen  bedürfen  würde. 

Selbstverständlich  müssen  die  absoluten  Werte  der  von  den  Nieren 
zu  verschiedenen  Zeiten  sezernierten  Bestandteile  jeweilig  verschiedene  sein. 
Denn  sie  richten  sich  nach  den  jeweils  differenten  Anforderungen,  die  von 
Seiten  des  Stoffwechsels  an  das  Sekretionsorgan  gestellt  werden.  Es  kann 
sich  also  immer  nur  um  relative  Zahlen  handeln. 

In  unserer  ursprünglichen  Arbeit  hatten  wir  angenommen,  daß  unter 
gleichen  Bedingungen  auch  gleiche  Leistungen  von  beiden  Nieren  vollführt 
würden;  das  von  manchen  Physiologen  behauptete  Alternieren  in  der  Funk- 
tion der  Nieren  hatten  wir  geleugnet. 

Inzwischen  sind  über  diesen  Punkt  Versuchsreihen  von  Kapsammer 
und  von  Albarran  angestellt  worden.  Kapsammer  kommt  zu  dem  Schlüsse: 
Das  relative  Verhältnis  in  der  Arbeitsleistung  beider  Nieren  zueinander 
bleibt  unter  normalen  Umständen  im  allgemeinen  das  gleiche.  Ein  Alternieren 
als  regelmäßiger  Vorgang  kommt  nicht  vor. 

Nicht  ganz  derselben  Meinung  ist  auf  Grund  seiner  Resultate  Albarran: 

*)  Zentralbl.  f.  Ki-ankhoiten  der  Harn-  unil  Sexualorgane.  1905. 
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Er  findet,  daß  bei  kurzdauernden  Untersuchungen  (^/^  bis  V2  Stunde),  die 
in  unmittelbarem  Anschlüsse  aneinander  vorgenommen  werden,  doch  Schwan- 
kungen in  den  Verhältniszahlen  vorkommen  können,  die  sich  bis  zu  30*^/^  be- 
laufen. Auch  bei  pathologischen  Fällen  können  unter  diesen  Umständen  die 
Schwankungen,  soweit  sie  die  Urin  menge  betreffen,  immer  noch  große  sein. 
Ich  setze  einige  Zahlen  von  Albarran  hierher,  die  sich  allerdings  auf 
besonders  ausgesprochene  Ausnahmen  beziehen: 

1.  Rechtsseitige  Nierentuberkulose. 

Erste  Viertelstunde   Verhältn.  d.  Urinmenge  aus  der  r.  Niere  z.  d.  1.  Niere  1;2 

zweite  „  „  „  „  n       r      n  n       rt    n    n  n       1:2,4 

dritte  „  „  „  9,  n       r>      11  u       n    n    n  «l'^j^ 

2.  Rechtsseitige  Nierentuberkulose. 

Erste  Viertelstunde       Verhältnis  der  Urinmenge  rechts  zu  links  1:2 
zweite  „  „  „  „  „„„1:4 

3.  Linksseitige  Pyonephrose. 

Erste  Viertelstunde      Verhältnis  der  Urinmenge  links  zu  rechts  1:2,8 
zweite  „  „„„„„„        1:3,06 

dritte  „  „  „  „  „„„         1:6,31 

Selbst  wenn  die  Untersuchung  in  Intervallen  von  ^2  Stunde  bis  1  Stunde 
vorgenommen  wird,  können  die  Unterschiede  sehr  beträchtlich  sein: 

1.  Nierentuberkulose. 

Erste   halbe  Stunde     Verhältnis  rechts  zu  links    1:2,7 
zweite     „  „  „  „„„1:2 

2.  Nierentuberkulose. 

Erste   halbe  Stunde     Verhältnis  rechts  zu  links    1:4,5 
zweite      „  „  „  „„„       1:1,33 

Indessen  sagt  Albarran  selbst,  daß  derartige  Zahlen  die  Ausnahme 
sind;  Unterschiede  sind  wohl  immer  vorhanden,  aber  gewöhnlich  nicht  sehr 
ausgesprochen. 

Es  würde  ferner  ein  vollständig  falsches  Bild  ergeben,  wollte  man  die 
Zahlen  die  allein  die  Urinmenge  repräsentieren,  auf  die  gesamte  Nieren- 
leistung übertragen.  Es  ist  dabei  zu  bedenken,  daß,  wie  bereits  erörtert,  die 
durch  den  Harnleiter  entleerte  Urinmenge  nicht  immer  der  wirklich  sezer- 
nierten  entspricht.  Es  kommen  außerdem  bei  Deutung  der  Resultate  die 
bereits  erwähnten  Sekretionsanomalien  der  Niere  in  Betracht. 

Viel  günstiger  stellt  sich  nun  das  Verhältnis,  wenn  man  den  prozentualen 
Gehalt  an  festen  Bestandteilen  betrachtet. 

Es  gibt  natürlich  auch  hier  keine  mathematisch  genauen  und  sich  stets 
gleichbleibenden  Verhältniszahlen.  Auch  werden  wir  später  sehen,  daß  nament- 
lich in  der.  Nahrungsaufnahme  Umstände  gelegen  sein  können,  welche  das 
Verhältnis  der  Arbeit  beider  Nieren  modifizieren.  Immerhin  erlauben  namentlich 
die  zahlreichen  Tabellen,  die  Albarran  mitteilt,  den  Schluß,  daß  die  relativen 
Resultate,  die  in  einer  Beobachtung  von  etwa  2  Stunden  ermittelt  worden 
sind,  sich  mit  dem  Grade  von  Genauigkeit,  der  für  die  Praxis  notwendig  ist, 
auch  auf  das  Verhältnis  in  der  Arbeit  beider  Nieren  überhaupt  übertragen  lassen. 

d.    Über  die  Methodik    beim  Auffangen    des    Sekretes  jeder    Niere. 

Die  bisher  besprochenen  Tatsachen  nötigen  zu  gewissen  Kautelen  in 
der  Methodik,    auf  welche  nicht  immer  das  nötige  Gewicht  gelegt  worden  ist. 
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1.  Grundbedingung  ist  zunächst  das  möglichst  gleichzeitige  Auf- 
langen des  Sekretes  aus  beiden  Nieren.  Wir  sahen  oben,  wie  schon  ver- 
hältnismäßig geringe  Zeitintervalle  auch  bei  normalen  Nieren  relativ  bedeutende 
Unterschiede  in  der  Konzentration  des  Harns  zur  Folge  haben.  Bei  kranken 
Nieren  können  sich  dieselben  noch  beträchtlich  erhöhen. 

Überblickt  man  in  dieser  Beziehung  die  Literatur,  so  sieht  man,  daß 
diesem  Punkte  nicht  immer  die  genügende  Aufmerksamkeit  geschenkt  worden 
ist.  Sehr  viele  Resultate,  aus  denen  weitgehende  Schlüsse  gezogen  worden 
sind,  sind  gewonnen  durch  aufeinanderfolgende  Katheterisation  der  Ureteren 
oder  durch  die  nur  einer  Seite.  Und  man  kann  sich  nicht  verhehlen,  daß 
manche  Einwände,  die  gegen  die  Richtigkeit  der  Resultate  überhaupt  erhoben 
worden  sind,  zum  Teil  sich  dadurch  erledigen,  daß  —  namentlich  bei  nicht 
genügender  Beherrschung  der  Technik  —  der  zwischen  den  Entnahmen  aus 
jeder  Niere  gelegene  Zeitraum  relativ  zu  lang  ist. 

2.  Bis  zu  einem  gewissen  Grade  kann  die  Fehlerquelle,  die  mit  dem 
ungleichzeitigen  Auffangen  der  Sekrete  verbunden  ist,  verringert  werden,  und 
zwar  durch  eine  über  einen  etwas  längern  Zeitraum  fortgesetzte  Ent- 
nahme. Wir  hatten  in  unserer  ersten  Arbeit  die  Angabe  gemacht,  daß  ein  Zeit- 
raum von  20 — 30  Minuten  für  die  Gewinnung  des  Nierensekretes  ausreichend  wäre. 
Diese  Angabe  muß  nach  dem  heutigen  Stande  unserer  Kenntnisse  modifiziert 
werden.  Wir  haben  ferner  bereits  damals  hervorgehoben,  daß  allerdings  ge- 
nauere Resultate  zu  erhalten  wären,  wenn  man  sich  entschließen  könnte,  den 
Katheter  24  Stunden  liegen  zu  lassen.  Aber  gleichzeitig  hatten  wir  darauf 
aufmerksam  gemacht,  daß  damit  eine  derartige  Belästigung  für  den  kranken 
verbunden  wäre,  daß  dadurch  der  praktische  Wert  der  Methode  illusorisch 
würde.  Inzwischen  hat  sich  auch  Albarran,  der  seinerzeit  das  24  stündige 
Liegenlassen  den  Katheter  empfahl,  unserem  Standpunkte  angeschlossen.  Übri- 
gens würde  auch  auf  diese  etwas  heroische  Weise  eine  völlig  mathematisch 
genaue  Verhältnissahl  für  die  Arbeit  jeder  von  beiden  Nieren  nicht  zu  gewinnen 
sein,   wie  die  diesbezüglich  angestellten  Untersuchungen  von  Albarran  zeigen. 

Aus  diesem  Grunde  können  wir  uns  mit  einer  Beobachtungszeit  begnügen, 
die  auf  der  einen  Seite  dem  Kranken  nicht  zu  viel  Unbequemlichkeiten  auferlegt, 
anderseits  wenigstens  die  wichtigsten  Fehlerquellen  auszuschließen  gestattet. 

Diese  Zeit  beträgt  etwa  2 — 3  Stunden.  Sie  genügt  wenigstens,  um  alle 
diejenigen  Irrtümer  zu  vermeiden,  die  durch  die  oben  erwähnten  Sekretions- 
anomalien nach  Ureterenkatheterismus  bedingt  sein  können.  Dieselben  sind, 
wie  wir  sahen,  beträchtlich  nur  in  der  ersten  Viertel-  oder  halben  Stunde  nach 
der  Sondierung,  während  sie  später  kaum  noch  eine  Rolle  spielen. 

3.  Ein  wesentlicher  Punkt  ist  weiterhin  die  Vermeidung  einer 
stärkern  Anregung  der  Nierentätigkeit,  wie  sie  durch  künstliche  Diurese  er- 
gänzt wird.  Auch  diesem  Umstände  haben  wir  in  unserer  ersten  Publikation  noch 
nicht  die  gebührende  Aufmerksamkeit  geschenkt,  vielmehr  öfters  versucht,  durch 
Getränkezufuhr  unmittelbar  vor  dem  H»'irnleiterkatheterismus  die  Sekretion  zu 
erhöhen  und  so  in  verhältnismäßig  kurzer  Zeit  das  notwendige  Urinquantum 
zu  erhalten.  Wenn  ein  Teil  der  Autoren  mit  dem  Harnleitorkatheterismus 
unzureichende  oder  irreführende  Resultate  erhalten  hat,  so  ist  gerade  die  arti- 
fizielle  Diurese  schuld  daran. 

Zunächst  ist,  wie  wir  heute  wissen,  zu  vermeiden,  die  physikalisch-chemische 
Untersuchung  des  Nierensekretes  nach  gleichzeitiger  Anwendung  von  Phlorid- 
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ziii  vorzuuehmen.  Das  von  Casper  und  mir  in  die  Diagnostik  der  einseitigen 
Nierenaffektionen  eingeführte  Phloridzin  hat,  wie  wir  besonders  durch 
Warschauer  wissen,  die  Eigenschaft,  diuretisch  zu  wirken.  Nicht  bei  allen 
Individuen.  Indessen  kommt  es  doch  bei  manchen  Personen  zu  einer  der- 
artigen Harnflut,  daß,  wie  Warschauer^)  fand,  ein  Urin  von  einem  außer- 
ordentlich niedrigen  spezifischen  Gewicht,  nicht  viel  über  1000,  sezerniert 
wird.  Das  ist  der  Grund,  warum  gelegentlich  einmal  das  Phloridzin  bei  ge- 
sunden Nieren  auffallend  niedrige  Werte  für  die  Zuckerausscheidung  gibt 
Das  ist  weiterhin  der  Grund,  warum  auch  für  die  molekulare  Konzentration 
mitunter  Zahlen  gefanden  werden,  die  ganz  paradox  erscheinen.  Wo  die 
Phloridzinprobe  angewendet  wird,  soll  also  nicht  gleichzeitig  dieselbe  ürin- 
portion  auf  Zucker  und  auf  die  Höhe  der  molekularen  Konzentration  unter- 
sucht werden,  sondern  zur  Kryoskopie  sind  erst  solche  Proben  zu  verwenden, 
bei  denen  die  diuretische  Wirkung  des  Phloridzin  bereits  abgeklungen  ist,  also 
erst  1  Stunde  nach  seiner  Anwendung.  Noch  besser  ist  es,  Phloridzinunter- 
suchung  und  Kryoskopie  des  getrennt  aufgefangenen  Nierensekretes  überhaupt 
an  verschiedenen  Tagen  vorzunehmen.  Das  kompliziert  wohl  die  Methodik, 
garantiert  aber  eine  größere  Sicherheit  der  Resultate. 

Aber  auch  die  alimentäre  Anregung  der  Nierentätigkeit  durch  eine 
wasser-  oder  salzreiche  Kost  soll  vermieden  werden.  Deshalb  ist  ein  Vor- 
schlag Göbels^  beachtenswert,  dem  sich  auch  Casper  angeschlossen  hat,  eine 
Art  Probefrühstück  für  die  Nieren  einzuführen.  Es  ist  dies  für  die  Unter- 
suchung des  Urins  viel  wichtiger  noch,  als  für  die  Blutkryoskopie,  um  vergleich- 
bare Resultate  zu  erhalten.  Göbel  gibt  150  ccm  Milch,  2  Eier,  1  Weißbrot 
mit  Butter  und  läßt  2  Stunden  darauf  die  Untersuchung  beginnen.  Diese 
Versuchsanordnung  ist  auch  in  den  oben  zitierten  Fällen  von  Glaser*)  aus  Caspers 
Klinik  in  Anwendung  gekommen. 

Glaser  gibt  an,  daß  er  auch  mit  dieser  Versuchsanordnung  ;hin  und 
wieder  „nervöse"  Polyurie  beobachtet  habe.  Um  ihr  zu  entgehen,  rät  er,  die 
Untersuchung  eventuell  in  Narkose  vorzunehmen. 

Ich  halte  das  nicht  für  richtig.  Im  Gegenteil  glaube  ich,  daß  alle 
Sondierungen  der  Ureteren,  die  in  Narkose  ausgeführt  worden  sind,  und  sei  es 
auch  unter  lokaler  Blasennarkose,  unter  Umständen  ein  falsches  Bild  der  Nieren- 
tätigkeit ergeben  können.  In  dieser  Beziehung  sind  die  Versuche  von  Frey*) 
sehr  lehrreich,  der  experimentell  den  hemmenden  Einfluß  der  Narkose  auf  den 
Eintritt  der  Wasserdiurese  dartuu  konnte. 

Ob  nun  das  Göbelsche  „Probefrühstück**  angewendet  wird,  oder  irgend 
ein  anders  zusammengesetztes,  ist  natürlich  gleichgültig.  Hauptsache  ist  nur, 
daß  eine  andere  Anregung  der  Diurese  auf  alimentärem  Wege  nicht  erfolgt. 

Wir  haben  früher  bereits  besprochen,  wie  bei  gesunden  Nieren  der 
Diurese  durch  Kochsalzzufuhr  ein  störender  Einfluß  auf  die  Nierentätigkeit  inne- 
wohnt, und  wie  die  sonst  gleichmäßige  Tätigkeit  gesunder  Nieren  unter  diesen 
Umständen  in  ihr  Gegenteil  umschlagen  kann. 

Viel  wichtiger  und  ausgesprochener  ist  der  Einfluß  der  Diurese  nun  bei 
kranken  Nieren.  Wir  wissen  besonders  durch  Kövesi  und  Röth-Schulz, 
daß  in  der  Adaption  der  Nierentätigkeit  au  die  Wasserausscheidung  ein  wesent- 
licher Unterschied  des  gesunden  und  kranken  Organs  besteht   oder  wenigstens 

0  Monatsber.  f.  Urologie.  1902.  —  *)  Miinch.  med.  AVoclienschr.  1903.  —  «)  1.  o.  — 
*)  PHügers  Arch.,  Bd.  120. 
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bestehen  kann.  Die  kranke  Niere  braucht  auf  die  Wasserzufuhr  gar  nicht  zu  rea- 
gieren, während  auf  der  gesunden  Seite  der  diuretische  Effekt  ein  sehr  starker 
ist.  Das  kann  bei  der  Bestimmung  der  molekularen  Konzentration  zu  Zahlen 
führen,  daß  sich  die  Unterschiede  auf  beiden  Seiten  völlig  verwischen  oder 
sogar  ein  vollständig  falsches  Bild  —  relativ  hohe  Werte  auf  der  kranken, 
relativ  niedrige  auf  der  gesunden  —  entsteht. 

Eesümieren  wir,  so  wären  die  praktischen  Folgerungen,  zu  denen  wir 
im  Laufe  der  Jahre  gelangt  sind,  und  welche  die  ursprünglich  von  Casper 
und  mir  angegebene  Versuchsanordnung  in  Einzelheiten  modifizieren  müssen, 
im  wesentlichen  folgende : 

1.  Es  ist  wünschenswert,  den  Urin  aus  beiden  Nieren  möglichst 
gleichzeitig  aufzufangen. 

2.  Die  Untersuchungszeit  ist  auf  mindestens  2  Stunden  zu  ver- 
längern. Dabei  empfiehlt  es  sich,  die  während  der  ersten  Viertel- 
stunde nach  dem  Einführen  des  Harnleiterkatheters  entleertellenge 
überhaupt  nicht  zur  Untersuchung  zu  verwenden. 

3.  Jede  allgemeine  oder  lokale  Narkose  ist  zu  vermeiden. 

4.  DiePhloridzinprobe  wirdzweckmäßig  nicht  zusammen  mit  der 
krjoskopischen  Untersuchung  des  Harnes  vorgenommen. 

5.  Jede  stärkere  Anregung  der  Diurese  ist  unstatthaft^).  Am 
besten  reicht  man  den  Kranken  ein  einheitliches,  nicht  zu  wasser- 
und  salzreiches  Probefrühstück,  dem  dann  nach  etwa  2  Stunden  die 
Untersuchung  folgt. 

e.    Die    kryoskopische    Untersuchung     des     aus    jeder    Niere     auf- 
gefangenen Harnes. 

Die  Bestimmung  der  „molekularen"  Diurese  beider  Nieren  im  Gesamt- 
urin  läßt,  wie  in  der  vorangehenden  Arbeit  von  Kordnyi  ausfuhrlich  erörtert 
ist,  auch  bei  Erkrankung  einer  Niere  Unterschiede  von  der  Norm  nicht  erkennen, 
sofern  die  andere,  funktionierende,  vikariierend  eintritt.  Und  sie  versagt  ebenso, 
wenn  zwar  jede  von  beiden  Nieren  in  ihrer  Funktion  geschädigt  ist,  sie  in  ihrer 
Gesamtarbeit  aber  für  die  Sekretion  Ausreichendes  leisten. 

Wie  Casper  und  ich  zuerst  hervorgehoben  haben,  kommen  die  mo- 
dernen Errungenschaften  der  Nierendiagnostik  auf  physikalisch-chemischer  Basis, 
die  in  dem  vorhergehenden  Kapitel  behandelt  worden  sind,  der  Nierenchirurgie, 
soweit  sie  es  mit  der  Feststellung  der  Arbeit  jeder  Niere  vor  operativen  Ein- 
griffen zu  tun  hat,  erst  dann  zugute,  wenn  die  Bestimmung  der  molekularen 
Diurese  mittelst  der  Krj'oskopie  in  dem  Harne  jeder  Niere  vorgenommen  und 
damit  ein  Vergleich  der  Arbeit  beider  Nieren  ermöglicht  wird. 

Daß  bei  Erkrankung  resp.  Funktionsverminderung  der  Niere  ihre  niolt*- 
kulare  Diurese  sinkt,  diese  Tatsache  ist  seit  unsern  Untersuchungen  durch 
zahlreiche  Autoren  (Albarran,  Kümmell,  Kövesi  und  Illyos  und  viele 
andere)  am  Menschen  festgestellt  und  bedarf  einer  eingehenden  Besprechung 
nicht  mehr.  Die  experimentelle  Forschung  hat  sich  erst  verhältnismäßig  spät 
damit  befaßt,  indessen  nunmehr  auch  den  Nachweis  geführt  (deBonis,  Bottazzi 
und  Onorato),  daß  die]  veränderte  Niere  mit  der  Absonderung  eines  geringer 
molekular    konzentrierten  Harnes  reagiert. 

*)  Auf  die  bewuL'te  Anregung  der  Diurese  zu  diagnostischen  Zwecken  koiiimen  wir 
später  zurück  (experimenteller  Polyuri  Albarraus). 
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Wir  haben  seinerzeit  den  Satz  aufgestellt,  „daß  sich  die  mangelhaft  funk- 
tionierende Niere  gegenüber  der  gesunden  oder  der  gesünderen  durch  eine  Ge- 
frierpunktserniedrigung ihres  Sekretes  verrät,  die  gewöhnlich  unter  1  ^  liegt". 
Eine  ausreichende  Tätigkeit  der  andern  Niere  läßt  sich  dagegen  dort  annehmen, 
wo  die  Gefrierpunktserniedrigung  zwischen  1®  und  2®  beträgt.  Auf  die 
Fehlerquelle,  die  dabei  in  der  Diluierung  des  Harnes  liegt,  namentlich 
nach  erheblicher  Flüssiigkeitaufnahme,  hatten  wir  bereits  damals  aufmerksam 
gemacht. 

In  unsern  damaligen  Versuchen  ist  indessen  nicht  immer  die  entleerte 
Urinmenge  berücksichtigt;  erst  sie,  in  Beziehung  zu  der  molekularen  Kon- 
zentration gesetzt,  ergibt  ja  die  wirkliche  molekulare  Diurese. 

Für  gewöhnlich  ergeben  sich  folgende  Verhältnisse: 

1.  Ist  eine  Niere  schwer  verändert,  die  andere  gesund,  so  sind  die  Unter- 
schiede in  der  molekularen  Diurese  auf  beiden  Seiten  sehr  erheblich:  auf  der 
gesunden  Seite  ist  sie  sehr  hoch,   auf  der  kranken  sehr  niedrig. 

2.  Bei  geringer  Funktionsbehinderung  der  kranken  Seite  können  die 
Unterschiede  verhältnismäßig  gering  sein. 

3.  Bei  Erkrankung  beider  Nieren  resultiert  eine  geringe  molekulare 
Diurese  auf  beiden  Seiten,  um  so  geringer,  in  je  größerer  Ausdehnung  beide 
Nieren  ergriffen  sind. 

Indessen  kommen,  worauf  besonders  Albarran  aufmerksam  gemacht  hat, 
von  diesen  Regeln  Ausnahmen  vor. 

Alberran  findet  unter  32  Beobachtungen,  daß  24 mal  die  molekulare 
Diurese  auf  der  gesunden  Seite  erhöht  war.  6  mal  zeigte  dagegen  die  kranke 
Seite  die  stärkere  Ausscheidung,  und  2  mal  wechselte  das  Verhältnis  bei  ver- 
schiedenen Untersuchungen.  In  allen  diesen  Ausnahmefällen  handelte  es  sich 
um  eine  Polyurie  der  kranken  Seite. 

Ich  setze  einen  besonders  instruktiven  Fall  von  Albarran  hierher. 

R.  Niere  L.  Niere 

27  ccm  Urin  G8  ccm  Urin 

J     1,40  0,90 

molekulare  Diurese  3850  6120 

Die  molekulare  Diurese  war  also  links  besser  als  rechts. 

Auch  sämtliche  untersuchten  festen  einzelnen  Bestandteile  (Harnstoff,  Chloride) 
wurden  von  der  linken  Niere  besser  ausgeschieden  als  von  der  rechten.  Trotz- 
dem war,  wie  die  Operation  zeigte,  die  linke  Niere  die  kranke;  es  bandelte 
sich  um  einen  außerordentlich  großen  Nierenstein. 

Allerdings  hat  in  diesem  Falle  die  Untersuchungszeit  nur  1  Stunde  ge- 
dauert,   die  vorher    angeführten  Fehlerquellen  .waren  nicht  vermieden  worden. 

Die  Polyurie  der  kranken  Seite  ist  also  die  bis  jetzt  erkannte  Haupt- 
ursache der  Abweichung  von  der  Regel  und  sie  gibt,  wie  leicht  erklärlich, 
zu  Irrtümern  besonders  dann  Veranlassung,  wenn  es  sich  nicht  um  hochgradige, 
sondern  um  verhältnismäßig  geringfügige  Funktionsbehinderungen  einer  Seite 
handelt:  dann  kann  diese  eventuell  als  die  besser  funktionierende  erscheinen. 
In  einem  Teil  der  Fälle  scheint  sich  durch  eine  möglichst  lange  fortgesetzte 
Untersuchung  diese  Fehlerquelle  vermeiden  zu  lassen. 

Es  erübrigt  noch,  einen  Blick  darauf  zu  werfen,  wie  die  Ausscheidungs- 
arbeit der  Niere,  gemessen  an  der  Gesamtkonzentration  des  Sekretes,  sich  zu 
der  Ausscheidung  der  wichtigsten  einzelnen  Harnbestandteile  verhält. 
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Auch  hierüber  hat  Albarrau  die  eingehendsten  Untersuchungen  an- 
gestellt. Was  zunächst  die  Harnstoffausscheidung  jeder  Niere  betrifft,  so 
folgt  sie  im  allgemeinen  den  Verhältniszahlen  der  gesammten  molekularen 
Diurese,  wenigstens  in  den  Fällen,  wo  es  sich  um  leichtere  Punktionsstörungen 
der  einzelnen  Niere  handelt.  In  schweren  Fällen  mit  ausgedehnteren  Zer- 
störungen des  sezernierenden  Nierenparenchyms  kann  allerdings  in  den  für  die 
Harnstoffausscheidung  und  den  für  die  molekulare  Konzentration  gefundenen 
Verhältniszahlen  jeder  Niere  ein  deutliches  Mißverhältnis  zutage  treten.  Die 
allgemeine  molekulare  Diurese  ist  dann  gewöhnlich  weit  besser  im  Gange, 
als  man  nur  aus  der  'Bestimmung  der  Harnstoffausscheidung  vermuten  würde. 

Umgekehrt  verhält  es  sich  dagegen  mit  den  Chloriden.  Die  Aus- 
scheidung der  Chloride  ist  häutig  eine  bessere,  als  man  aus  der  Zahl  für  die 
gesamte  molekulare  Diurese  vermuten  sollte.  Man  sieht  sogar  gar  nicht  selten 
auf  der  kranken  Seite  bei  geringer  molekularer  Chlorausscheidung  eine  er- 
höhte Kochsalzausscheidung  gegenüber  der  gesunden. 

Jedenfalls  folgt  aus  diesen  Untersuchungen,  daß  die  Bestimmung  einzel- 
ner ausgeschiedener  Hambestand teile  nicht  für  eine  Schätzung  der  allgemeinen 
Sekretionsgröße  einer  Niere  verwertet  werden  darf,  daß  sie,  wie  man  den- 
jenigen Chirurgen  gegenüber,  die  auf  sie  noch  Wert  legen,  immer  wieder 
betonen  muß,  zu  schweren  Irrtümern  Veranlassung  geben  kann.  Die  Bestim- 
mung der  molekularen  Diurese  als  eines  allgemeinen  Indikators  ist  diesen  Unter- 
suchungsmethoden bei  weitem  überlegen,  insofern  sie  für  das  Verhältnis  in 
der  Arbeit  einer  Niere  zur  andern  weit  verläßlichere  Zahlen  gibt.  Allerdings 
nur  relative  Werte;    absolute  Zahlen  lassen  sich  nicht  aufstellen. 

f.    Die  Bestimmung  der   elektrischen    Leitfähigkeit    in    dem    Sekret 

jeder  Niere. 

Die  Methode  ist  von  Löwenhardt^)  zuerst  für  die  Diagnose  einseitiger 
Nierenerkrankungen  angewendet  worden.  Sie  hat  den  Vorzug,  daß  man  mit 
verhältnismäßig  kleinen  Urinmengen  arbeiten  kann.  Die  Nachteile,  die  ihr  für 
die  Blutserumbestimraung  innewohnen,  fallen  für  den  Harn  zum  Teil  weg.  Hier 
kann  die  elektrische  Leitfähigkeit  viel  eher  als  im  Blut  zum  Maßstab  für  den 
Gehalt  an  Elektrolyten  (Basen,  Säuren,  Salzen)  dienen.  Im  Blutserum  setzt 
der  Gehalt  an  Nichtolektrolyten  die  Leitfähigkeit  der  Elektrolyten  herab. 
Im  Harne  liegen  die  Verhältnisse  günstiger,  da  der  Harnstoff  nur  in  sehr 
geringem  Maße  ein  hemmendes  Moment  abgibt.  Außerdem  handelt  es  sich 
hierbei  auch  nicht  um  absolute  Werte,  die  naturgemäß  auch  im  Harne  in 
der  Norm  innerhalb  weiter  Grenzen  schwanken,  sondern  nur  um  relative  Ver- 
gleichswerte aus  beiden  Nieren. 

Die  wenigen  Untersuchungen,  die  bis  jetzt  über  diese  Methode  vorliegen 
(Löwenhardt    P.  F.  Richter-)  Engelmann^),   ergeben  folgendes: 

1.  In  normalen  Fällen  ist  die  elektrische  Leitfähigkeit  auf  beiden  Seiten 
gleich  oder  annähernd  gleich. 

2.  Es  besteht  ein  gewisser  Parallelismus  zwischen  den  Werten  für  die 
molekulare  Konzentration  und  die  Leitfähigkeit. 

3.  Die  kranke  Niere  zeigt  eine  Änderung  der  Leitfähigkeit,  der  Gehalt 
an  Elektrolvten  nimmt  ab. 


1)  Kongreß  f.  Cliirurgic  1902.  —  «)  Charitt-Aniiak-u   1903.  —  *)  Grenzgcb.  1903. 
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Werte  für  die  Leitfähigkeit,  die  über  200~*  liegen,  werden  nach  Engel- 
mann bei  kranken  Nieren  nicht  gefunden. 

Ich  setze  als  Beispiel  folgende  von  Engel  mann  bei  einseitiger  Nieren- 
tuberkulose gefundenen  Werte  hierher: 

gesunde  Seite  kranke  Seite 
k  =  250-*  63-^ 

k  =  121-^  47-* 

k  =  136-*  78-* 

k=190-*  54-* 

k  =  223-*  131-*   ' 

Die  Methode  hat  nur  eine  Bedeutung  als  Ergänzung  der  molekularen 
Konzentrationsbestimmung,  indem  sie  uns  ein  gewisses  Ubersichtsbild  über  die 
Sekretionsfähigkeit  jeder  Niere  für  Elektrolyten  und  Nichtelektrolyten  gibt. 
Allein  angewendet  ist  sie  ohne  Wert. 

Kolischer  und  Schmidt^)  haben  nun  Tersucht,  den  Wechsel  des 
Leitungswiderstandes  bei  Funktionsprüfung  der  einzelnen  Niere  festzustellen, 
und  haben  zu  diesem  Zwecke  Indigokarmin  eingespritzt.  Pathologisch  affizierte 
Nieren  zeigten  danach  ein  sehr  ausgeprägtes  Sinken  des  Leitungswiderstandes, 
während  derselbe  auf  der  gesunden  Seite  in  die  Höhe  ging.  Bei  der  ohne 
genaue  Versuchsprotokolle  erfolgten  kurzen  Mitteilung  der  Verfasser  begnügen 
wir  uns  mit  einer  Registrierung  der  Tatsache  ohne  jede  Kritik. 

g.    Die  experimentelle  Polyurie  in   ihrer  Verbindung   mit  dem  Ure- 
ter enkat  he  terismus. 

Die  Tatsache,  daß  der  bloße  Vergleich  der  molekularen  Diurese  beider 
Nieren  mitunter  zu  falschen  Schlüssen  bezüglich  des  Grades  der  Funktions- 
behioderung  führt,  indem  durch  die  Polyurie  der  kranken  Niere  diese,  nament- 
lich bei  relativ  kurzer  üntersuchungsdauer,  eine  stärkere  molekulare  Diurese 
zeigen  kann,  als  die  gesunde,  hat  Albarran  dazu  geführt,  einen  Weg  einzu- 
schlagen, der  als  entschiedener  Fortschritt  bezeichnet  werden  muß.  Albarran 
hat  die  von  Kövesi  und  Roth-Schulz  beschriebene  und  in  der  vorhergehenden 
Arbeit  von  Koninyi  ausführlich  besprochene  Verdüunungssekretion,  die  gelegent- 
lich von  Kövesi  und  Uly  es  auch  zum  Studium  der  einseitigen  Nierenaffek- 
tionen  angewendet  worden  ist,  systematisch  für  die  Diagnostik  derselben 
nutzbar  gemacht  und  ist  dabei  zu  Resultaten  gekommen,  die  zwar  vorläufig 
noch  keinen  Abschluß,  immerhin  aber  eine  wesentliche  Förderung  der  funktio- 
nellen Nierendiagnostik  bedeuten. 

Illyes  u.  Kövesi  hatten  gefunden,  daß  bei  einseitigen  Nierenaffektionen 
nach  starker  Wasserzufuhr  auf  der  kranken  Seite  die  Verdünnung  des  Urines 
ausbleibt,  daß  somit  die  Unterschiede  in  der  Harnquantität  beträchtlicher  werden, 
und  daß  auch  die  molekulare  Konzentration  auf  der  kranken  Seite  viel  weniger 
beeinflußbar  ist,  als  auf  der  gesunden ;  mit  einem  Worte,  daß  sich  die  kranke 
Seite  durch  eine  gewisse  Unabhängigkeit  gegenüber  anderen  Einflüssen  vor 
der  gesunden  auszeichnet. 

Albarran^)  hat  diese  Angaben  nun  seiner  neuen  Methode  der  Nieren- 
prüfung zugrunde  gelegt  und  geht  dabei  folgendermaßen  vor: 

V)  ^[onatsbericht  f.  Urolon^e.  1906.   —  *)  AiisführUch  i.  Fonctions  renales.  Paris  1905. 
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Der  Patient  erhält  3  Gläser  eines  Mineralwassers  (etwa  ^/2  Liter)  und 
zwar  ^/2  Stunde,  nachdem  in  beide  Uretoren  oder  nach  vollständiger  Ent- 
leerung der  Blase  auch  nur  in  den  Ureter  der  kranken  Seite  der  Katheter 
eingeführt  worden  ist.  In  Intervallen  von  ^j^  Stunde  worden  dann  2  —  3  Stunden 
lang  die  Sekrete  beider  Nieren  auf  die  gesamte  molokulare  Diurese  sowohl, 
als  auch  die  wichtigsten  einzelnen  Bestandteile  untersucht  und  der  Gang  der 
Ausscheidungen  kurvenmäßig  festgestellt. 

Die  mangelhafte  Punktion  einer  oder  beider  Nieren  zeigt  sich  nun  sofort 
in  der  verminderten  Anpassungsfähigkeit,  wclchx5  ein  derartiges  Organ  gegenüber 
der  Flüssigkeitsaufnahme  besitzt,  und  die  graphisch  in  den  geringen  Ausschlägen 
der  Kurven  gegenüber  einer  gesunden  Niere  sofort  in  die  Augen  springt. 
Die  Kurven  verlaufen  um  so  flacher,  je  mehr  die  Funktion  der  betreffenden  , 
Niere  gestört  ist. 

Gegen  diese  Prüfungsmethode  hat  Kapsammer  einige  Einwendungen 
erhoben.  Zunächst,  meint  er,  bilde  die  im  Anschlüsse  an  den  Ureterenkathe- 
terismus  auftretende  reflektorische  Polyurie  ein  störendos  Moment,  und  zwar 
in  noch  größerem  Maße,  wenn  nach  dem  Vorschlage  Albarrans  nur  der  eine 
Harnleiter,  und  zwar  der  kranken  Seite  katheterisiert  würde.  Indessen  fällt 
dieses  Moment  nicht  so  in  die  Wagschale,  wenn  mit  dem  Versuche  erst  eine 
Zeit  lang  nach  Einführen  der  Katheter  begonnen  und  dadurch  die  reflektorische 
Polyarie  nach  Möglichkeit  ausgeschaltet  wird. 

Wichtiger  ist  jedenfalls  der  zweite  Einwand,  daß  nämlich  neben  dem 
Katheter  Harn  vorbeifließen  und  dadurch  die  genaue  Bestimmung  der  Haru- 
menge,  die  ja  natürlich  für  die  Gestaltung  der  Kurve  von  großem  Belang 
ist,  unter  Umständen  illusorisch  gemacht  werden  kann. 

Albarran  schreibt  seiner  Methode  hauptsächlich  zwei  Vorzüge  vor  allen 
andern  zu:  Erstens,  daß  sie  die  Funktionsgröße  der  Nieren,  resp.  ,ihre  Ab- 
weichung von  der  Norm  genauer  mißt  als  es  ohne  die  bestimmte  Leistung, 
die  auf  diese  Weise  der  Niere  zugemutet  wird,  möglich  wäre.  Das  ist  bis  zu 
einem  gewissen  Grade  richtig.  Es  ist  richtig,  daß  aus  den  absoluten  Werten 
für  die  Ausscheidungsgröße  einzelner  Substanzen  und  auch  der  gesamten  mole- 
kularen Diurese  schwer  ein  Schluß  auf  die  ausreichende  Funktion  zu  ziehen 
ist  und  daß  wir  uns  auf  relative  Vergleichswerto  beider  Nieren,  d.  h.  auf  die 
Feststellung  beschränken  müssen,  welche  Niere  besser  funktioniert.  Denn 
auch  die  Zahlen  für  die  gesamte  molekulare  Diurese  während  der  gewöhn- 
lichen Dauer  einer  Untersuchung,  die  Albarran  angibt,  nämlich  12^—17000  für 
eine  völlig  ausreichende,  8000—10000  für  eine  mittlere,  und  unter  6000  für 
eine  schlechte  Funktion,  sind  nur  cum  grano  salis  zu  verstehen. 

Insofern  verdient  eine  Methode,  die,  wie  die  Albarrans  die  Reaktion 
auf  eine  bestimmte  Leistung  mißt,  den  Vorzug.  Nur  darf  man  nicht  ver- 
gessen, daß  auch  sie  die  Nierenleistung  nur  nach  einer  einzigen 
Richtung  hin  bestimmt,  nämlich  in  der  Richtung  der  Wassersekretion 
und  daß  auch  sie  darum  kein  allgemeiner  Indikator  der  Nicrenarbeit  ist.  Soll 
dieselbe  auf  einer  breitern  Basis  bestimmt  werden,  dann  müßte  in  derselben 
exAkton  Weise  auch  die  Ausscheidungsfähigkeit  der  Niere  auf  die  alimentäre  Zufuhr 
von  Eiweiß  und  Salzen  geprüft  werden ;  erst  dann  würden  wir  ein  vollständiges 
Bild  der  sekretorischen  Nierentätigkeit  erhalten.  Es  leuchtet  ohne  weiteres 
ein,  daß  eine  derartige,  eine  mehrmalige  Untersuchung  des  Patienten  mit  dem 
üreterenkatheter  erfordernde  Methode  viel  zu  umständlich  ist,  um  Eingang  in 
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die  Praxis  zu  finden.  Insofern  erscheint  ihr  die  Phloridzinmethode,  die  ja 
auch  die  Nierenarbeit,  wenn  gleich  von  ganz  andern  Gesichtspunkten  aus  mißt, 
an  Einfachheit  überlegen. 

Der  zweite  Vorzug  besteht  nach  Albarran  darin,  daß  auf  diesem  Wege 
ein  Schluß  auf  die  Reservekraft  der  Niere  zu  ziehen  ist,  speziell  eine 
Antwort  auf  die  Frage  gegeben  werden  kann,  ob  die  restierende  Niere  auch 
den  erhöhten  Ansprüchen,  die  durch  Narkose,  Operation,  Blutverlust  usw.  an  sie 
gestellt  werden,  gewachsen  sein  wird.  Albarran  will  aus  dem  höhern  oder 
geringern  Grade  von  Funktionskraft,  den  er  durch  seine  Methode  an  der 
„andern'*  Niere  festgestellt  hat,  auch  entscheiden,  ob  das  kranke  Organ  völlig 
geopfert  werden  kann,  oder  ob  man  sich  mit  einer  Nephrotomie  begnügen  muß. 

Wir  möchten  uns  diesen  Erwägungen  nicht  ohne  weiteres  anschließen. 
Beweisend  könnte  allenfalls  der  negative  Ausfall  sein.  Wenn  die  Niere  auf 
einen  so  minimalen  Reiz,  wie  es  die  Anregung  der  Wasserdiurese  durch  die 
experimentelle  „Polyurie"  ist,  gar  nicht  mehr  reagiert,  dann  ist  allerdings  an- 
zunehmen, daß  sie  den  erhöhten  postoperativen  Anforderungen  gegenüber  ver- 
sagen wird.  Dagegen  kann  aus  dem  positiven  Ausfalleder  Probe  prognostisch 
kaum  mehr  geschlossen  werden,  als  aus  andern  Methoden  der  funktionellen 
Nierendiagnostik;  dazu  ist  die  gestellte  Aufgabe  den  Ansprüchen,  die  nach 
der  Operation  an  die  Niere  herantreten,  nicht  adäquat  genug.  Hier  liegt 
eben,  wie  eingangs  erwähnt,  die  Grenze  unseres  Könnens,  und  sie  wird  auch 
auf  diesem  Wege  nicht  überbrückt. 


IV.  Physikalische  Chemie  und  Pharmakologie. 

Einige  Bezieliungen  der  pliysikaliselien  Cliemie  zur 
Pharmakologie  und  Toxikologie. 

Von 

Prof.  Dr.  K.  Spiro 

in  Straßbiirg  i.  E. 

Bei  den  innigen  Beziehungen,  die  zwischen  Pharmakologie  und  Physio- 
logie bestehen,  ist  es  nur  natürlich,  daß  beim  Studium  physiologischer  Vorgänge 
mit  Hilfe  physikalisch-chemischer  Methoden  auch  pharmakologisch  und  toxiko- 
logisch wichtige  Substanzen  vielfach  herangezogen  worden  sind.  Man  wird 
daher  in  dem  vorhergehenden  Bande  in  den  Kapiteln  über  physikalische  Chemie 
und  Physiologie  fast  auf  jeder  Seite  auch  über  Versuche  berichtet  finden,  in 
denen  die  Wirkung  pharmakologisch  wichtiger  Stofi'e  mit  Hilfe  physikalisch- 
chemischer Methoden  studiert  wurde.  Ich  betrachte  es  nicht  als  meine  Auf- 
gabe, diese  Tatsachen  herauszusondern  und  sie  von  neuem  etwa  unter  rein 
pharmakologischen  Gesichtspunkten  zu  betrachten,  um  so  weniger,  als  es  bei 
wissenschaftlicher  Betrachtung  nach  meiner  Meinung  hier  keine  bessere  Dis- 
position gibt,  als  eine  die  sich  möglichst  eng  an  die  Physiologie  anschließt. 

IcJi  möchte  vielmehr  auf  den  folgenden  Seiten  nur  zeigen,  daß  auch  auf 
solchen  Gebieten,  die  bisher  im  wesentlichen  das  Arbeitsgebiet  der  wissenschaft- 
lichen Pharmakologie  im  (engeren  Sinne  waren,  die  physikalische  Chemie  durch 
ihre  Betrachtungsweise  und  ihre  Methode  wesentliche  Fortschritte  veranlaßt 
hat.  Von  dem  pharmakologisch  so  wichtigen  Kapitel  der  Immunität,  auf  dem 
besonders  gründliche  und  lehrreiche  Diskussionen  in  den  letzten  Jahren  statt- 
gefunden haben,  soll  auf  Wunsch  der  Herausgeber  an  dieser  Stelle  abgesehen 
werden. 

Im  Gegensatz  aber  zu  den  Ausführungen  der  vorhergehenden  Kapitel,  in 
denen  eine  Analyse  physiologischer  Vorgänge  von  physikalisch-chemischen  Ge- 
sichtspunkten aus  gegeben  w^urde,  möchte  ich  im  folgenden  in  großen  Zügen 
zeigen,  wie  durch  physikalisch- chemische  Betrachtungsweise  Tatsachen  der 
experimentellen  Pharmakologie  anschaulich  werden.  Eine  solche,  meines  Wissens 
bisher  noch  nicht  vorhandene  Darstellung,  die  mir  auch  durch  das  Wesen  der 
Pharmakologie  als  einer  angewandten  Wissenschaft  nahe  zu  liegen  scheint,  wird 
gleichzeitig  am  besten  erkennen  lassen,  Ts-elchen  großen,  heuristischen  Wert 
auch  für  die  Pharmakologie  die  physikalische  Chemie  gehabt  hat. 

Die  Stoffe,  welche  wir  zu  Heilzwecken  dem  Organismus  zuführen,  können 
jedem  der  drei  Aggregatzustäiide  angehören,  Voraussetzung  ihrer  Wirkung  ist 
aber  immer,  daß  sie  sich  in  den  Körperflüssigkeiten  oder  den  darin  suspendierten 
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Kolloiden  selbst  lösen  und  zwar  in  einer  Konzentration,  die  für  die  Erzielung 
einer  Wirkung  hinreichend  ist.  Nun  sind  wir  von  alters  her  gewohnt,  bei  einer 
Lösung  zwischen  Lösungsmittel  und  gelöstem  Stoff  zu  unterscheiden,  auch  in 
der  Pharmakologie,  zumal  bei  den  von  uns  dargereichten  Präparaten  meist 
Wasser  oder  Alkohol  als  Lcisungsmittel  dient.  W^ir  müssen  uns  aber  darüber 
klar  sein,  daß,  wenn  wir  zwei  Stoffe  miteinander  zusammenbringen,  jeder  als 
Lösungsmittel  für  den  anderen  dienen  kann,  und  es  daher  bis  zu  einem  gewissen 
Grade  willkürlich  ist,  welchen  wir  als  Lösungsmittel  und  welchen  wir  als  ge- 
lösten Stoff  bezeichnen.  Im  allgemeinen  ist  diese  Willkür  nicht  irreführend, 
aber  es  wird  gut  sein,  sie  sich  vor  Augen  zu  halten,  denn  die  Tatsache  der 
gegenseitigen  Löslichkeit  ist  namentlich  dort  von  Wichtigkeit,  wo  es  sich  um 
eine  begrenzte  Löslichkeit  handelt.  Das  in  der  praktischen  Arzneimittellehre 
wichtigste  Beispiel  hierfür  ist  das  Verhalten  von  Phenol  zu  Wasser,  deim  das 
sogenannte  Acidum  carbolicum  liquefactum  ist  ja  nichts  weiter  als  Karbol- 
säure, die  als  Lösungsmittel  für  W^^sser  gedient  hat. 

Sobald  die  dem  Organismus  zugeführten  Stoffe  sich  in  Lösung  im  Körper 
befinden,  verteilen  sie  sich  natürlich  nach  physikalisch-chemischen  Gesetzen  zu- 
nächst durch  Diffusion. 

DiffüsloD. 

Daß  die  Diffusionsgesetzo  auch  bei  der  Bewegung  der  Stoffe  im  Tier- 
körper gelten,  kann  natürlich  nicht  zweifelhaft  sein.  Von  den  vielen,  hierfür 
vorgebrachten  Tatsachen  scheint  mir  am  beweisendsten  die  zusein,  die  Roth ^) 
bei  seinen  Untersuchungen  über  die  Resorption  von  hypertonischen  Lösungen 
aus  der  Bauchhöhle  fand.  Er  sah  nach  Injektion  isosmotischer  Lösungen  von 
Traubenzucker,  Kochsalz  und  Harnstoff,  daß  in  gleichen  Zeiten  die  Harnstoff- 
konzentration am  schnellsten,  die  Traubenzuckerkonzentration  am  langsamsten 
sank,  während  umgekehrt  der  osmotische  Einstrom  von  Wasser  am  kräftigsten 
bei  dem  Traubenzucker,  am  schwächsten  bei  der  Harnstoff lösung  war.  Für 
diese  Resultate  ist  offenbar  maßgebend,  daß  Traubenzucker  die  geringste 
Diffusionsgeschwindigkeit  hat  und  deswegen  am  längsten  in  der  Bauchhöhle 
verbleibt  und  osmotische  Triebkräfte  erkennen  läßt. 

Für  die  Betrachtung  der  in  pharmakologischen  Versuchen  vorkommenden 
Verhältnisse  ist  nun  aber  besonders  wichtig,  daß,  wie  Arrhenius*)  schon  vor 
Jahren  gezeigt  hat,  die  Diffusionsgeschwindigkeit  eines  Stoffes  durch  Zusatz 
eines  anderen  geändert  wird.  Neuere  Untersuchungen  haben  dann  weiter  die 
wichtige  Tatsache  ergeben,  daß  von  mehreren  Stoffen,  die  in  wässriger  Lösung 
gleiche  Diffusionsgeschwindigkeit  zeigen,  in  Gallertlösungeu  der  eine  einen 
kleineren  Weg  zurücklegt  als  der  andere,  z.  B.  NaJ  gegenüber  NaCl').  Solche 
Änderungen  in  der  Diffusionsgeschwindigkeit  können,  auch  wenn  es  sich  um 
scheinbar  kleine  Beträge  handelt,  doch  bei  einem  so  kolloidreichen  System, 
wie  es  die  tierische  Zelle  ist,  eine  wesentliche  Rolle  spielen! 

Die  Bedeutung  aber,  die  der  Diftusionsfähigkeit  für  die  Wirkung  im 
tierischen  Organismus  zukommt,  kann  gerade  am  besten  mit  pharmakologischen 
Versuchen  demonstriert  werden.  lu  einem  der  Kapitel  des  ersten  Bandes  ist 
die   diun^tische   und   lymphtreibende  Wirkung,    die  im  allgemeinen  nach  intra- 


»)  Engolniauns  Archiv  1899,  S.  41G.  —  <)  Zeiiscbr.  f.  plivsik.  Chemie  1,  296.  1887  10, 
51.  189'J.  —  »)  Vgl.  Bechhold  u.  Ziegler,  Zcntschr.  f.  physik.  Chemie  56,  105.  1906. 
Kurt  Meyer.  Hofmeisters  Beiträge  2.  393,  1905. 
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venöser  Injektion  konzentrierter  Lösungen  eintritt,  ausführlich  erörtert  worden. 
Nach  Versuchen  von  Cohnstein^),  Lazarus-Barlow^  und  Spiro*)  bleibt 
nun  sowohl  die  eine  als  auch  die  andere  Wirkung  fast  vollständig  aus,  wenn  man 
schwer  diffusible  Substanzen  in  die  Blutbahn  injiziert.  Das  heißt  nichts  anderes, 
als  daß  die  an  anderer  Stelle  analysierte  Wirkung  der  intravenösen  Infusionen 
nur  zustande  kommen  kann,  wenn  es  sich  um  leicht  diffundierende  Körper 
handelt. 

Hier  wäre  auch  zu  verweisen  auf  die  abführende  Wirkung,  welche  den 
Körpern  der  Glaubersalzgruppe  zukommt  und  die  man  ja  meist,  dem  Vorgange 
Buchheims  und  Schmiedebergs  folgend,  darauf  zurückführt,  daß  diese 
Körper  wegen  ihrer  geringeren  Diffusibilität  langsamer  resorbiert  werden  und 
infolgedessen  ihre  osmotische  Wirkung  länger  entfalten  können,  als  die  Körper 
der  Kochsalzreihe.  Wir  wollen  jedoch  auf  diese  Verhältnisse  an  dieser  Stelle 
nicht  genauer  eingehen,  zumal  wir  sie  noch  berühren  werden,  wenn  wir  das  Ver- 
halten der  Salze  zu  Kolloiden  besprechen  werden,  das  ja  durch  die  Untersuchungen 
Hofmeisters  und  seiner  Schüler  (Pauli,   Spiro)  geklärt  worden  ist*). 

Filtration. 

Die  Frage,  ob  es  eine  Filtration  im  tierischen  Organismus  gibt,  ist  in 
den  letzten  Jahren  besonders  eingehend  behandelt  worden,  namentlich  bei  jenen 
Problemen j  wo  es  sich  darum  handelte,  ob  für  die  physiologischen  Vorgänge 
(z.  B.  der  Harn-  und  Lymphbereitung)  die  physikalischen  Triebkräfte  eine  aus- 
reichende Deutung  ermöglichen,  oder  ob  man  auf  sogenannte  physiologische 
Hilfskräfte  rekurrieren  müsse,  ein  Disput,  in  dem  es  leider  üblich  geworden 
ist,  die  Namen  Ludwig  und  Heidenhain  einander  entgegenzusetzen.  Die  Frage, 
ob  z.  B.  im  Glomerulus  eine  Filtration  stattfindet  oder  nicht,  können  wir  hier 
außer  acht  lassen.  Aber  auf  zwei  Tatsachen  wollen  wir  hinweisen.  Erstens, 
daß  durch  homogene  kolloidale  Schichten  eine  Filtration  möglich  ist,  daran 
ist  nicht  mehr  zu  zweifeln.  Das  haben  insbesondere  die  Untersuchungen  Bech- 
holds^)  mit  dem  Ultramikroskop  unzweifelhaft  dargetan. 

Besonders  mag  aber  an  dieser  Stelle  hervorgehoben  werden,  daß  auch 
die  Tatsache,  daß  im  Organismus  eine  Filtration  stattfindet,  durch  pharmako- 
logische Versuche  einwandsfrei  bewiesen  scheint.  Die  Untersuchungen  von 
Heß")  und  dem  leider  früh  verstorbenen  W.  Erb  jun. ')  haben  nämlich  ergeben, 
daß  bei  Schwankungen  des  Blutdrucks  eine  Änderung  der  Blutkonzentration 
—  eine  Zunahme  bei  Steigerung,  eine  Abnahme  bei  Senkung  des  Drucks  — 
im  arteriellen  und  venösen  System  nachweisbar  ist.  Dies  erhellt  am  besten 
aus  dem  nachfolgenden  Versuchsprotokoll  der  Erbschen  Arbeit. 


»)  Ergebnisse  der  Pathdlogie  3,  690.  1896.  —  *)  Journal  of  Physiolo^ry  19,  418.  ISQÜ.  — 
•)  Arch.  f.  exper.  Path.  u.  Pharm,  il,  148.  18H8.  —  *  Nach  den  rntersuchungen  von  J.  Trau  1)6 
und  F.  Blumenthal  iZeitschr.  f.  exper.  Patli.  u.  Thcr.  2,  Heft  1.  11K)7.  wäre  auch  «lie 
Oberfrächenspannunfr  von  Flüssif^kfiten  ein  wicht i «res  klommt  ihres  Verhaltens  und 
demnach  auch  ihrer  AVirkunj^shetätiyun^.  Ich  verzichte  hierauf  des  Näheren  einzuziehen. 
da  die  Anschauunjr  Trau b es  niclit  ganz  einwandsfrei  zu  sein  scheint  und  femer  tlie  an 
Bittermitteln  angestellte  Untersuchung  von  A.  Lip])ens  (Bull.  d.  1.  soc.  roy.  d.  sc.  nat  et 
med.  de  Bruxelles  1906,  S.  520)  einen  Zusammenhang  ihrer  Wirkung  mit  ihrem  ^.stalagmonie- 
trischen'*  Verhallen  nicht  erkennen  laUt.  Es  wäre  wiinschenswert,  daü  die  Trau  besehe 
Tlieorie  bald  eine  ausfiihrliclie  Prüfung  v(»n  i>harmakolf>gischen  (lesiclitsjjunkten  aus  erführe. 
—  *)  Zeitsclir.  f.  Chemie  u.  Industr.  d.  Kolloide  2.  Heft  1  u.  'J.  11*07.  —  «  Deutsches  Anh. 
f.  klin,  Medizin  99,  128.  1903.  —  ")  Kbenda  SS,  36. 
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Hund  von  6,1  kg.    Morphiumnarkose 


Zeit. 

■" 

Blutdnick 

Trockensubst4mz  des  lUutes 

Uhr      Min. 

in  mm 

Arterie 

Vene 

4         5 

2  mg  Atropin 

125 

— 

— 

—       8 

I.  Blutentnahme 

125 

21,8  1 

21,8 

—     18 

1,5  mg  Suprarenin 

300 

— 

— 

-    laV^; 

II.  Blutentnahme 

300 

23,8 

2:J.3 

-     25      1 

— 

120 

— 

— 

—     30 

2  mg  Suprarenin 

300 

— 

— 

—     45 

Amylnitritinhal. 

40—140 

— 

— 

—     48 

III.  Blutentnahme 

80 

23,3 

2:5,0 

—     55      ' 

Aderlaß  von  100  com 

— 

— 

5      —      , 

IV.  Blutentnahme 

35 

21,3 

21, r> 

Ähnlich  wirkte  auch  intravenöse  Infusion  von  1,5  mg  Digalon. 

Wie  mir  mein  Freund,  Herr  Prof.  As  her  in  Bern,  mitteilt,  ist  ihm  der 
eindeutige  Nachweis  einer  Filtration  unter  physiologischen  Bedingungen  nicht 
gelungen. 

Osmotischer  Druck. 

Die  Grundlage  aller  physikalisch-chemischen  Betrachtungen  der  jüngsten 
Zeit,  die  Theorie  vom  osmotischen  Druck,  ist  natürlich  in  der  Physiologie  und 
Pharmakologie  außerordentlich  oft  herangezogen  worden.  Es  braucht  nur  an 
die  grundlegenden  Untersuchungen  Hamburgers  erinnert  zu  werden,  die  zeigen, 
wie  fruchtbar  diese  Betrachtungsweise  gewesen  ist.  Man  braucht  sich  ja  auch 
nur  dessen  zu  erinnern,  daß  es  physiologische  Methoden  zur  Messung  des 
osmotischen  Drucks  gibt  (Blutkörperchenmethode,  Hämatokrit),  um  sich  darüber 
klar  zu  sein,  welche  Bedeutung  der  osmotische  Druck  im  Tierkörper  spielt. 

Die  vielen  Untersuchungen,  die  zum  Teil  auch  von  pharmakologischen 
Gesichtspunkten  aus  (Diurese)  angestellt  worden  sind,  sind  größtenteils  schon  im 
ersten  Band  von  anderer  Seite  dargelegt  worden.  Ich  möchte  hier  an  dieser 
Stelle  namentlich  aber  noch  aufmerksam  machen  auf  die  Untersuchungen  von 
Jacques  Loeb  über  die  Rolle  des  osmotischen  Drucks  bei  der  künstlichen  Be- 
fruchtung; ich  verweise  den,  der  sich  hierüber  unterrichten  will,  auf  das  schöne 
Buch  von  «faques  Loeb:  Vorlesungen  über  Dynamik  der  Lebenserscheinungen ^). 
Obgleich  diese  Untersuchungen  von  dem  Arbeitsgebiet  der  reinen  Pharmako- 
logie weit  abliegen,  möchte  ich  doch  durch  ein  kurzes  Zitat  wenigstens  zeigen, 
einer  wie  genauen  physikalisch-chemischen  Analyse  die  Einwirkung  von  Salz- 
lösung auf  Embryonen  von  dem  amerikanischen  Forscher  unterzogen  worden 
ist  und  gebe  darum  eine  kurze  Zusammenfassung  der  Resultate  seiner  jüngsten 
Arbeit^):  „Die  ursprünglich  rein  osmotische  Methode  der  Entwicklungs- 
erregung unbefruchteter  Seeigeleier  besteht  in  Wirklichkeit  aus  der 
Kombination  von  zwei  verschiedenen  Agentien,  von  denen  das  eine  die  Er- 
höhung des  osmotischen  Drucks  bei  relativ  niederer  Konzentration  der  Hydroxyl- 
ionen  ist,   das  zweite  die  Hydroxylionen  in  höherer  Konzentration. 

Die  Richtigkeit  dieser  Behauptung  wird  durch  folgende  Tatsachen  be- 
wiesen : 


»)  Leipzig,  Ambr.  Barth.  1906.  —  «)  Pfliigers  Archiv  HS,   181. 
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a)  Bei  relativ  niedriger  Konzentration  der  Hjdroxylionen,  nämlich 
Cho<C1ö-^  norm.,  vermag  auch  die  stärkste  Erhöhung  des  osmotischen 
Druckes  keine  Larvenbildung  bei  den  unbefruchteten  Eiern  hervorzurufen. 

b)  Bei  genügend  hoher  Konzentration  der  Hydroxy Honen,  z.  B.  Coh  = 
4, 10~^  norm.,  vennag  schon  eine  relativ  geringe  Erhöhung  des  osmotischen 
Druckes  Larvenbildung  zu  bewirken. 

c)  Die  Wirkungen  der  beiden  Ageutien,  nämlich  der  hypertonischen  und 
hyperalkalischen  Lösung,  lassen  sich  zeitlich  trennen,  indem  man  erst  die  un- 
befruchteten Eier  Vj^ — 2  Stunden  hypertonischem  Seewasser  mit  niederer  Kon- 
zentration der  Hydroxylionen  aussetzt  und  dieselben  darauf  etwa  2  Stunden  in 
Seewasser  bringt,  dem  man  eine  genügende  Menge  Natronlauge  zusetzt.  Die 
mit  dem  hypertonischen  Seewasser  allein  behandelten  Eier  bilden  keine  Larven, 
während  die  hinterher  mit  dem  hyperalkalischen  Seewasser  behandelten  Eier  zahl- 
reiche und  häufig  normale  Larven  hervorbringen. 

Die  sich  bei  der  rein  osmotischen  Behandlung  zu  Larven  entwickelnden 
Eier  bilden  häufig  (wenn  nicht  immer)  eine  Membran,  die  aber  dem  Proto- 
plasma dichter  anliegt,  als  das  bei  der  Befruchtungsmembran  oder  der  Fett- 
säuremembran gewöhnlich  der  Fall  ist.  Durch  diese  Tatsache  ordnet  sich  auch 
der  Vorgang  der  rein  osmotischen  Entwicklungserregung  dem  früher  von  mir 
geführten  Nachweis  unter,  daß  es  sich  bei  der  Befruchtung  um  zwei  ver- 
schiedene Eingriffe  handelt,  von  denen  einer  mit  dem  Membranbildungsprozeß, 
der  andere  mit  der  Bildung  bestimmter  Produkte  durch  die  hypertonische 
Lösung  zusammenhängt. 

Die  früheren  Versuche  über  die  Notwendigkeit  von  freiem  Sauerstoff  und 
von  Oxydationsprozessen  im  Ei  für  die  Wirksamkeit  der  hypertonischen  Lösung 
bei  der  Entwicklungserregung  werden  bestätigt.  Das  Wesen  des  Befruchtungs- 
vorgangs scheint  danach  wesentlich  in  einer  Anregung  oder  Beschleunigung  von 
Oxydationsprozessen  zu  liegen,  welche  die  Voraussetzung  für  die  Nukleinsynthese 
bilden,  wie  das  bereits  früher  gezeigt  wurde." 

„Mit  diesen  Versuchen  sind  als  die  wesentlichen  Variableu  für 
die  osmotische  Eutwicklungserregung  neben  der  Temperatur  der 
Sauerstoffdruck,  die  Konzentration  der  Hydroxylionen  und  der  os- 
motische Druck  hingestellt.  Es  gewinnt  den  Anschein,  als  ob  da- 
mit die  Möglichkeit  einer  quantitativen  Behandlung  des  Gegen- 
standes im  Sinne  der  theoretischen  Chemie  gegeben  wäre." 

Gegenüber  diesen  großen  Erfolgen  sind  die  auf  pharmakologisch-toxiko- 
logischeni  Gebiet  doch  nur  als  gering  zu  bezeichnen.  Interessant  ist  eine  Beob- 
achtung von  Buglia  &  Simon ^),  die  beim  Hunde  nach  reichlicher  Chloro- 
form- und  Ätherdarreichung  keine  Veränderung  des  osmotischen  Druckes  am 
Blute  fanden,  wohl  aber  eine  solche  sahen,  als  sie  dem  Hunde  starke  Dosen 
Alkohol .  reichten.  Wenn  sich  diese  Beobachtung  bestätigt,  so  könnte  sie  ein 
wertvoller  Hinweis  werden  zum  Verständnis  mancher  bei  der  chronischen 
Alkoholvergiftung  auftretenden  Erscheinungen. 

Überblickt  man  die  vielen  Versuche,  welche  bezüglich  des  osmotischen 
Druckes  im  Blut  und  Harn  gemacht  worden  sind,  so  hat  man  im  all- 
gemeinen den  Eindruck,  daß  der  Erfolg  nicht  im  Verhältnis  zur  angewandten 
Arbeit   steht.     Immerhin   scheint    mir   ein  Kesultat   der  zahlreichen   Versuche 


»)  Kendiconti  d.  k.  Accad.  «1.  Jjiicci  lön)  1(1,  «.  S.  419.   KOT. 


230  Physikaliscbe  Chemie  und  Pharmakologie. 

doch  besonderer  Beachtung  wert.  Es  war  schon  vorher  bekannt,  daß  der 
osmotische  Druck  des  Blutes  der  einzelnen  Säugetierarten  eine  konstante  Größe 
ist,  und  zwar  eine  so  konstante,  daß  man  mit  Sicherheit  darauf  schließen  mußte, 
daß  der  Organismus  über  besondere  Regulationsmechanismen  verfüge. 
Hierdurch  war  ein  interessanter  Gegensatz  gegeben  zwischen  Säugetieren  und 
niederen  Tieren,  bei  denen  Bottazzi^)  zuerst  nachgewiesen  hat,  daß  der  osmo- 
tische Druck  ihrer  Körperflüssigkeiten  von  dem  umgebenden  Milieu  ebenso  ab- 
hängig ist,  wie  die  Temperatur  der  poikilothermen  Tiere  von  der  Temperatur 
ihrer  Umgebung.  Als  solchen  Regulationsmechanismus  faßt  man  die  Tätigkeit 
der  Exkretionsorgane,  speziell  der  Nieren  auf.  Bei  den  vielfachen  Injektionen 
von  Salzlösungen,  die  in  den  letzten  Jahren  meistens  von  physiologischen  Ge- 
sichtspunkten aus  gemacht  wurden,  hat  sich  nun  eine  für  die  Pharmakologie 
wichtige  Tatsache  ergeben,  nämlich,  daß  es  sehr  viel  schwieriger  ist,  eine  Er- 
niedrigung des  osmotischen  Druckes  zu  erzielen  als  eine  Erhöhung.  Reicht  man 
z.  B.  per  OS  hypotonisches  Wasser,  wie  z.  B.  bei  Trinkkuren,  so  kann  man  sich 
ja  das  Gleichbleiben  des  osmotischen  Druckes  durch  die  Langsamkeit  der 
Resorption  erklären.  Bringt  man  aber  direkt  in  die  Blutbahn  oder  subkutan 
größere  Mengen  hypotonischer  Lösung,  so  beobachtet  man  zwar  eine  Ernie- 
drigung des  osmotischen  Druckes,  aber  nur  eine,  die  außerordentlich  rasch  vor- 
übergeht und  die  auch  von  einer  viel  geringeren  Schädlichkeit  für  den  Gesamt- 
organismus ist,  als  zum  Beispiel  die  Injektion  hypertonischer  Lösungen.  Der 
Organismus  muß  also  über  besondere  Mittel  verfügen,  das  Wasser  mit  großer 
Geschwindigkeit  aus  dem  Kreislauf  zu  entfernen,  und  da  die  Nieren,  wie  man 
nachweisen  kann,  nicht  die  ganze  Aufgabe  übernehmen,  müssen  es  also  die 
Zellen  des  Körpers  leisten.  In  diesem  Nachweis,  daß  die  Gewebe  des 
Körpers,  die  ja  als  kolloidale  Hohlräume  nicht  nur  eine  große  Masse 
bilden,  sondern  auch  eine  große  Oberfläche  besitzen,  einen  solchen 
Regulationsmechanismus  darstellen,  sehe  ich  eines  der  schönsten  Resul- 
tate der  osmotischen  Untersuchungen  der  letzten  Jahre. 

Kolloide  uud  Salzwirkung. 

Wenn  wir  im  Vorhergehenden  von  Verhältnissen  des  osmotischen  Druckes 
im  Tierkörper  gesprochen  haben,  so  sind  wir  dabei  stillschweigend  von  der 
Voraussetzung  ausgegangen,  daß  im  Tierkörper  auch  die  Bedingungen  gegeben 
sind,  die  für  die  Entwicklung  osmotischer  Triebkräfte  nötig  sind.  In  der  Tat 
kann  mau  ja  am  wenigsten  daran  zweifeln,  daß  derartige  kolloidale  Mem- 
branen, die  nur  halbdurchlässig  sind,  im  Tierkörper  auch  reichlich  vor- 
kommen. 

Mit  dieser  Semipermeabilität  ist  aber  offenbar  die  Rolle  der  kolloidalen 
Membranen  noch  nicht  erledigt,  sondern  sie  sind  aller  Wahrscheinlichkeit  nach 
auch  für  die  Verteilung  der  Stoffe  im  Organismus,  deren  Wirkung  usw.  von 
großer  Bedeutung.  Es  ist  das  große  Verdienst  von  Franz  Hofmeister^), 
einen  solchen  Gedanken  nicht  nur  ausgesprochen,  sondern  auch  experimentell 
in  Angriff  genommen  zu  haben,  indem  er  methodisch  das  Verhalten  von  kolloi- 
dalen Membranen  (Leimplatten,  Agarplatten)  gegenüber  Wasser  und  einfacheren 
Körpern,  z.  B.  Salzen,  untersuchte.    Die  große  Bedeutung  dieser  Untersuchungen 


*)  Siehe   Er«jr(il)nisse   der  Phvsiolo;^'-ie  7,  S.  161  ff.    '*)   Anrliiv  f.  exper.  Patli.  u.  Pharm. 
25,  27,  28. 
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tritt  zutage,  z.  B.  wenn  wir  sehen,  was  Hofmeister  bezüglich  der  Aufnahme 
von  Wasser  und  Salz  durch  Leimplatten  festgestellt  hat.  Er  fand:  „die  Gegen- 
wart Ton  Salz  begünstigt  in  weiten  Grenzen  die  Aufnahme  des  Wassers,  so  daß 
sie  stärker  ist  als  in  reinem  Wasser. 

Die  Wasseraufnahme  nimmt  mit  steigender  Konzentration  der  Salzlösungen 
bis  zu  einem  gewissen  Punkte  zu  (bei  Kochsalz  bis  zu  13,79"/o)>  worauf  sie 
wiederum  absinkt. 

Die  Aufnahme  des  Salzes  steigt  ebenfalls  mit  zunehmender  Konzentration, 
bleibt  ihr  aber  immer  annähernd  proportional. 

Bereits  gequollene,  mit  Wasser  imprägnierte  Gelatine  (die  sich  also  der 
feuchten  tierischen  Membran  analog  verhält)  nimmt  aus  einer  Salzlösung  mehr 
Salz  als  Wasser  auf;  die  Konzentration  der  eindringenden  Salzlösung  ist  größer 
als  die  der  umgebenden." 

Wie  man  sieht,  entsprechen  diese  an  totem  Material  gefundenen 
Tatsachen  vollkommen  denen,  die  Heideuhain  beim  Studium  der 
Resorption  im  Tierkörper  gefunden  hat. 

Das  wichtigste  Resultat  dieser  Untersuchungen  Hofmeisters  und  seiner 
Schüler  (Limbeck,  Pauli,  Spiro  u.  a.)  ist,  daß  bezüglich  der  Beein- 
flussung der  Löslichkeit  der  Gelatineerstarrung  und  Gelatineschrumpfung  und 
namentlich  der  Eiweißfällung  ganz  bestimmte  und  stets  dieselben  Gesetzmäßig- 
keiten vorhanden  sind.  Von  diesen  Phänomenen  ist  das  der  Eiweißfällung  am 
eingehendsten  studiert  worden.  Hofmeister  zeigte,  daß,  wenn  man  die  Salze 
nach  der  Anzahl  der  in  1  1  Lösung  enthalteneu  Moleküle,  die  zur  Globulin- 
fällung  nötig  sind,  einteilt,  man  folgende  5  Gruppen  erhält. 

Tabelle  I. 


I 


II 


ITI 


I 


IV 


1,51—1,66      I        2—03  2,51  —  2,72 

Lithiumsulfat         Ammonsulfat  I  Magnesiumsulfat 
Natriumsulfat        ,  Ammonphosphat 

Natriumphosphat  Ammonzitrat 


Kaliumphosphat 

Kaliumazetat 

Natriumazetat 

Kaliumzitrat 

Natriumzitrat 

Kaliumtartrat 

Natriumtartrat 


Ammontartrat 
Natriumkarbonat 
Natriumchromat 
Kaliumchroniat 


3,53—3,63 

Chlornatrium 
Chlorkalium 


5,42—5,52 

Natriumnitrat 
Natriumchlorat 


Man  sieht,  daß  die  fällende  Wirkung  sowohl  von  den  Basen  (nach  ab- 
steigender Intensität  geordnet  Lithium,  Natrium,  Kalium,  Ammonium  und 
Magnesium)  als  auch  von  den  Säuren  (Sulfate,  Phosphate,  Azetatti,  Zitrate, 
Tartrate,  Bikarbonate,  Chromate,  Chloride,  Nitrate  und  Chlorate)  abhängt.  Man 
sieht  aber  auch,  daß  die  (iruppierung  zu  einer  pharmakologischen  Klassifizierung 
führt,  denn  „die  Salze  der  Gruppe  I  wirken  in  höherem  oder  geringerem  Grade 
abführend,  die  der  Gruppe  IV  und  V  diuretisch.  Die  Salze  der  Gruppe  II 
und  III  haben  sich  weder  in  der  einen  noch  in  der  anderen  Kirhtung  als  Heil- 
mittel   einzubürgern    vermocht.     Eine    Ausnahme    bildet    nur  das    Magnesium- 
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sulfat,  iusofern  seiue  Stellung  in  Gruppe  III  mit  seiner  starken  purgierenden 
Wirkung  in  Widerspruch  steht".  „Diese  Ausnahme  läßt  jedoch  noch  andere 
Deutungen  zu.  So  ist  es  möglich,  daß  die  Magnesiasalze  überhaupt,  wie  dies 
auch  aus  dem  Verhalten  des  Chlorids,  Nitrats  usw.  hervorzugehen  scheint,  eine 
ganz  andere  Stellung  den  Eiweißstoffen  gegenüber  einnehmen  als  die  Alkalisalze. 
Es  ist  auch  denkbar,  daß  die  abführende  Wirkung  des  Magnesiumsulfats  in 
der  Art  zustande  kommt,  daß  sich  dasselbe  mit  dem  kohlensauren  Alkali  des 
Darmsaftes  umsetzt,  so  daß  neben  Magnesiumkarbonat  schwefelsaures  Alkali 
entstünde." 

Die  Frage  der  Eiweißfällung  ist  dann  ganz  besonders  eingehend  von 
Hofmeisters  Schüler  W.  Pauli  untersucht  worden,  der  auch  gleichzeitig  die 
Kenntnis  des  Zusammenhangs  dieser  Erscheinungen  mit  der  arzneilichen  Wir- 
kung durch  eine  Reihe  sehr  wichtiger  Mitteilungen  förderte.  Er  gibt  für  die 
fällende  Wirkung  folgende  Tabelle. 


Tabelle  IJ 

. 

• 

Kationen    -*^ 

1 

2 

3 

4 

5 

1       Anionen 

!         Mjr 

NH, 

K 

Xa 

Li 

I     Fluorid 

n.  u.*) 

+ 

+ 

+ 

n.  u. 

11     Sulfat 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

TU     Phosphat 

1       n.  u. 

+ 

+ 

+ 

n.  u. 

IV     Zitrat 

« 

+ 

+ 

+ 

r 

\'     Tartrat 

n 

+ 

+ 

+ 

n 

VI     Azetat 



+ 

+ 

r 

VII     Chlorid 

— 

— 

+ 

+ 

+ 

Vlll     Nitrat 

— 

— 

+ 

-1- 

IX     Bromid 

— 



-'r 

X     Jodid 

'       n.  u. 

— 





n.  u. 

XI     Rhodanid 

— 

— 

~ 

« 

*)  n.  u.  =^  nicht  untersucht. 

Pauli ^)  machte  es  wahrscheinlich,  daß  nur  die  Metall-  oder  Kationen 
der  fällende  Bestandteil  im  Salz  sind,  während  die  entgegengesetzt  elektrisch 
geladenen  Anionen  hemmend  auf  diese  fällende  Eigenschaft  wirken.  Es  wirken 
also  nur  diejenigen  Salze  eiweißabscheidend,  in  welchen  die  fallende  Wirkung 
der  Kationen  die  hemmende  der  Anionen  überwiegt. 

In  der  obigen  Tabelle  sind  nur  die  Salze  der  Alkalien  und  des  Magne- 
siums berücksichtigt.  Die  von  Salzen  der  alkalischen  Erden  bewirkten  Eiweiß- 
niederschläge sind  in  dem  Sinne  irreversibel,  als  die  Beseitigung  einmal  ent- 
standener Fällungen  schwierig  ist  und  kaum  mehr  zu  unverändertem  Eiweiß 
zurückführt.  Die  Einwirkung  von  Kalzium,  Strontium  und  Baryum  ist  in 
hohem  Grade  durch  die  Anwesenheit  anderer  Ionen  bestimmt.  Auch  hier 
wirken  die  Ionen  zugesetzter  Alkalisalze  einander  entgegen,  nur  umgekehrt  wie 
l)ei  reinen  Neutralsalzfällungen.  Die  Niederschlagsbildung  durch  Erdalkalien 
wird  durch  Anionen  befördert,  durch  Kationen  gehemmt.  Dabei  ordnen  sich 
die  Anionen  nach  ihrer  Fälluugsbegünstigung  steigend  in  der  Reihe: 

\)  Tntersucliun^en  über  physikalische  Zustiindsünderunfren  der  Kolloide.     Hofmeisters 
f^oiträy:e  2,  3..  5,  6,  7,  10.  Münchener  niediz.  AVochenschr.  1903,  Nr.  4. 
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Azetat,  Chlorid,  Nitrat,  Bromid,  Jodid,  Rhodanid;  und  die  Kationen  ab- 
nehmend nach  ihrem  Lösungsvei'mögen  in  der  Folge:  Mg,  NHg,  K,  Na. 

Pauli ^)  hat  nun  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß  auch  eine  Verschieden- 
heit der  beiden  lonenarten  in  der  physiologischen  Wirkung  zu  konstatieren  ist. 
So  steigern  alle  Kationen  mehr  oder  minder  die  Erregbarkeit  von  Nerven  und 
Muskeln,  regen  die  Darmtätigkeit  „bis  selbst  zur  Entstehung  einer  Gastro- 
enteritis" an  und  erhöhen  meist  deutlich  den  Blutdruck. 

Die  stark  eiweißfällenden  Kationen,  Sullate,  Zitrate  und  Tartrate  sind 
Abführmittel,  die  Nitrate  und  ßromide  wirken  sedativ  und  merklich  blutdruck- 
erniedrigend;  ja  Pauli  kam  sogar  darauf,  die  Rhodanide  daraufhin  zu  unter- 
suchen, ob  sie  sich  in  ihrer  pharmakologischen  Wirkung  auch  den  Kationen 
anschlössen,  und  er  fand  bei  ihnen  nicht  nur  die  Blutdruckwirkung,  sondern 
auch  die  entsprechende  Nebenwirkung,  nämlich  Akne  und  Schnupfen.  So 
wurden  die  pharmakologischen  Eigenschaften  des  Rhodans  aus  dessen  physi- 
kalisch-chemischen erschlossen  und  haben  in  den  Händen  ihres  Entdeckers 
Pauli,  Avie  es  scheint,  zu  einer  wertvollen  therapeutischen  Bereicherung 
geführt. 

Ähnlich  nun  wie  die  Wirkung  der  Salzionen  bei  der  Eiweißfällung  durch 
Kombination  mit  anderen  Ionen  modifiziert  werden  kann,  ist  es  möglich,  auch 
die  pharmakologische  Wirkung  zu  beeinflussen.  Wie  oben  dargelegt,  kann 
man  die  Erdmetalleiweißfällungen  durch  zugesetzte  Alkaliionen  hemmen,  durch 
beigefügte  Anionen,  an  ihrer  Spitze  das  Rhodan,  begünstigen.  Es  besteht 
somit  die  Möglichkeit,  daß  auch  im  Tierkörper  bei  passender  Wahl  der  Ver- 
suchsbedingungen ein  physiologischer  Antagonismus  zwischen  einwertigen  Kat- 
ionen und  den  Erdalkalien  sowie  eine  synergistische  Wirkungssteigerung  der 
Anionen  durch  Kalzium,  Strontium  und  Baryum  aufzufinden  ist.  Hält  man 
Tiere  unter  einer  mittelgradigen  Rhodan  Wirkung,  welche  bei  kräftiger,  regel- 
mäßiger Herzarbeit  mit  Vagusorregung  und  Reizung  der  Gefäßzentren  ein- 
hergeht, dann  gelingt  es  mit  sonst  kaum  und  stets  nur  im  Sinne  einer 
Kräftigung  des  Herzens  wirkenden  Baryumgaben,  ohne  vorausgehende  Druck- 
steigerung sofortigen  Herzstillstand  zu  erzeugen.  Ein  solcher  Herztod  kann 
unter  Umständen  bei  einem  mittelgroßen  Hunde  schon  nach  Einspritzung  von 
5  mg  Baryumchlorid  eintreten.  Da  dieser  Effekt  ebenso  am  völlig  atropini- 
sierten  Herzen  und  auch  bei  der  Ausschaltung  des  großen  Kreislaufes  und  der 
Nervenzentren  zu  erzielen  ist,  handelt  es  sich  wohl  um  eine  direkte  Einwirkung 
auf  das  Herz.  Das  Baryum,  welches  durch  eine  eminente  Affinität  für  Herz- 
und  Gefaßmuskulatur  ausgezeichnet  ist,  vermag  in  der  gleichen  Weise  wie 
beim  Eiweißversuche  in  der  Eprouvette  von  den  umgebenden  Rhodanionen 
sofort  solche  Mengen  an  die  Herzsubstanz  zu  verketten,  daß  es  zur  akuten, 
tödlichen  Rhodan  Vergiftung  kommt.  In  dem  gleichen  Sinne  wie  Baryum,  nur 
infolge  ihrer  geringen  Affinität  zum  Herzfleiseh  erst  in  größeren  Dosen  wirken 
Kalzium  und  Strontium. 

Da  die  drei  Erdalkalisalze  bezüglich  der  Aktivierung  der  Rhodanwirkung 
auf  Eiweiß  annähernd  gleichwärtig  sind,  muß  es  sich  um  spezifische  Unter- 
schiede der  pharmakologischen  Wirkung  der  drei  einander  nahestehenden  Ele- 
mente handeln,   die  am  besten  aus  nachfolgender  Tabelle  erhellt: 


*;  Verhandlung  des  Kongresses  für  innere  ^Medizin  21,  396.  1904.  Sitzunnrsberichte  der 
kaiserl.  Akad.  d.  Wissensch.  113.   1904.  115,  1906. 
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Druck- 
8teig"erun*( 


Bradykardie  i 


Arrhythmie 


Ba 

Sr 
Ca 


bedeutend 

sehr  gering 

gering 


mäßig 


stark 


früh,  bedeutend 


Letaler 
Druckfall 


allmählich 


spät,  geringer      '    oft  plötzlich 


Im  Anschluß  an  diese  Untersuchung  von  Pauli  mögen  noch  einige 
weitere  angeführt  werden,  die  von  ganz  anderen  Gesichtspunkten  ausgingen, 
aber,  wie  sich  aus  ihrem  Inhalt  ergeben  wird,  mannigfache  Berührungspunkte 
mit  den  Arbeiten  Paulis  haben.  Ich  erwähne  zunächst  die  Arbeiten  von 
Höber M    über  den  Einfluß  der  Salze  auf  den  Ruhestrom  des  Froschmuskels. 

„Die  Alkalisalze,  in  deren  isotonische  Lösungen  das  Ende  eines  Frosch- 
sartorius  eintaucht,  erzeugen  teils  einen  regulären  Längsquerschnittstrom,  teils 
sind  sie  elektromotorisch  indifferent,  teils  rufen  sie  einen  konträren  Querlängs- 
schnittstrom hervor.  Vergleicht  man  die  Salze  dem  Grade  ihrer  Wirkung  nach, 
so  lassen  sich  die  Kationen  in  eine  Reihe  Li.  Na,  Cs,  NH^,  Rb,K  bringen, 
die  das  vom  Li  zum  K  ansteigende  Vermögen,  einen  regulären  Strom  zu  er- 
zeugen, ausdrückt:  Die  Anionen  ordnen  sich  in  der  Reihe  CNS,  NO3,  J,  -Br, 
Gl,  Azetat,  HPO^,  SO4,  Tartrat,  die  das  vom  CNS  zum  Tartrat  absinkende 
Vermögen,  einen  konträren  Strom  zu  erzeugen,  ausdrücken:  Kationen  und 
Anionen  sind  also  Antagonisten.  Die  Alkalisalze  wirken  höchstwahrscheinlich 
auf  die  Plasmahaut,  speziell  auf  deren  im  Quellungszustand  befindliche  Kolloide, 
die  entweder  aufgelockert  oder  intakt  gelassen  oder  zur  Schrumpfung  gebracht 
werden.  Diejenigen  Salze  nun,  welche  einen  regulären  Ruhestrom  erzeugen, 
tun  e^  dadurch,  daß  sie  die  Plasraahaut  auflockern,  so  daß  sie  für  Kat- 
ionen und  Anionen  gleichmäßig  durchlässig  wird;  diejenigen  Salze  dagegen, 
welche  den  konträren  Strom  erzeugen,  machen  sie  schrumpfen,  so  daß  sie  nur 
noch  für  die  leichter  passierenden  Kationen  permeabel  bleibt.  Die  Erdalkali- 
salze erzeugen  keinen  Ruhestrom;  dennoch  wirken  sie  auf  die  Plasmahaut, 
ja  sogar  das  sonst  stark  stroraerzeugende  Kaliumion  ist  unwirksam,  wenn  der 
Muskel  vorher  mit  SrCJj  oder  BaCJ.^  behandelt  ist.  Die  Schwermetall-  und 
Wasserstoffionen  erzeugen  einen  regulären  Ruhestrom,  wahrscheinlich  durch  Zer- 
störung der  Plasmahaut." 

Höber  selbst  verglich  diese  Wirkung  der  Alkalisalze  auf  den  Ruhestrom 
mit  den  früher  angestellten  Versuchen  Overtons  über  die  Wirkung  der  Salze 
auf  die  Erregbarkeit^).  Wir  teilen  daher  die  Befunde  Overtons  schon  an 
dieser  Stelle  im  folgenden  mit.  Man  sieht  bei  einem  Vergleich,  daß  diejenigen 
Salze,  die  einen  regulären  Strom  erzeugen,  die  Erregbarkeit  rasch  aufheben, 
daß,  wenn  die  Erregbarkeit  der  Muskeln  durch  Einlegen  in  reine  Rohrzucker- 
lösung zum  Verschwinden  gebracht  ist,  sie  durch  diese  Salze  auch  nicht  wieder 
hervorgerufen  werden  kan,  während  diejenigen  Salze,  die  einen  kontinuierlichen 
Strom  erzeugen,  oder  die  elektromotorisch  indifl'erent  sind,  die  Erregbarkeit 
wiederherstellen.  Auf  etwaige  Folgerungen  für  die  Physiologie  der  Muskel- 
erregung kann  hier  nicht  eingegangen  werden. 

Die  wichtigen  Resultate  Overtons  sollen,  soweit  sie  nicht  schon  im  ersten 
Bande  (S.  4  37)  mitgeteilt  sind,  hier  mit  den  Worten  Overtons  wiedergegeben 
werden : 


V)  Pflüjrers  Archiv  10«,  599.  1905.  —  '^  J^flügcrs  Archiv  109,  176.  1904. 
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„Bei  normalem  NaCl-Gehalt  der  Lösung,  aber  bei  Abwesenheit  von  Kal- 
zium- oder  Strontiumsalzen  ist  0.065 — 0,07^/^  die  niedrigste  Konzentration 
des  Kaliumchlorids,  die  vollständige  Lähmung  von  Sartorien  und  den  meisten 
anderen  Proschmuskeln  bewirkt  Diese  Grenzkonzentration  verschiebt  sich  nur 
sehr  wenig  mit  der  Temperatur. 

In  Konzentrationen  von  KCl,  die  niedriger  oder  nur  wenig  höher  als 
die  Grenzkonzentrationen  liegen,  ist  die  durch  das  KCl  bewirkte  Lähmung, 
namentlich  in  der  Kälte,  auf  lange  Zeit  fast  vollständig  reversibel,  d.  h.  bei 
Überführung  der  gelähmten  Muskeln  in  reine  NaCl-Lösungen  oder  besser  in 
Ringersche  Lösung  wird  ihre  ursprüngliche  Erregbarkeit  fast  vollständig  wieder- 
hergestellt. 

Bei  herabgesetztem  NaCl-Gehalt  der  Lösung  sinken  auch  die  zur  voll- 
ständigen Lähmung  der  Muskeln  erforderlichen  Konzentrationen  des  KCl  in 
hohem  Grade  (bis  auf  die  Hälfte). 

Wird  ein  Muskel  nur  teilweise  in  eine  sonst  zur  vollständigen  Lähmung 
ausreichende  Lösung  von  NaCl  KCl  gesetzt,  so  wird  die  Erregungsleitung  in 
dieser  Partie  des  Muskels  vollständig  aufgehoben,  um  bei  Auslaugung  des 
Muskels  in  reiner  Kochsalzlösung  wieder  restauriert  zu  w^erden.  Schon  in  KCl- 
Konzentrationen,  die  zur  vollständigen  Lähmung  der  Muskeln  nicht  ausreichen, 
wird  die  Erregungsleitung  beeinträchtigt. 

Im  Gegensatz  zu  ihrem  Verhalten  in  konzentrierteren  Lösungen  der  Kalium- 
haloide  und  des  Kaliumnitrats  bleiben  Muskeln  selbst  in  Lösungen  von  sekun- 
därem Kaliumphosphat  (KgHPO^),  von  Kaliumtartrat,  von  Kaliumäthylsulfat 
und  einigen  anderen  Kaliumsalzen,  die  mit  0,6— 0,8  ^/^  NaCl  isosmotisch  sind, 
außerordentlich  lange  am  Leben,  sind  aber  während  des  Aufenthaltes  in  diesen 
Lösungen  unerregbar.  Sartorien  z.  B.,  die  zunächst  in  eine  6  %ige  Rohrzucker- 
lösung gesetzt  werden,  bis  das  NaCl  aus  ihrer  Zwischenflüssigkeit  im  wesent- 
lichen exosmiert  ist,  können  in  der  Kälte  über  50  Stunden  inB^/^igen  Lö- 
sungen von  KHoPO^  bleiben,  ohne  eine  merkliche,  dauernde  Schädigung  zu 
erleiden,  d.  h.  nach  t'berführung  in  Ringersche  Lösung  (Zwischenschaltung  von 
6'\/,,  Rohrzucker)  worden  sie  fast  ebenso  erregbar  und  kontrahierbar  wie  vor 
Anfang  des  Versuchs.  Dementsprechend  nehmen  Muskeln  beim  Verweilen  in 
isosmotischen  Lösungen  dieser  Kaliumsalze  nicht  an  Gewicht  zu. 

Dagegen  genügt  schon  ein  sehr  geringer  Zusatz  auch  dieser  Kaliunisalze 
(K2HPO4)  zu  den  Lösungen  der  entsprechenden  Natriumsalze,  um  die  Muskeln 
während  ihres  Aufenthalts  völlig  unerregbar  zu  machen ;  ja  die  zur  vollständigen 
Lähmung  erforderliche  Konzentration  dieser  Kaliumsalze  ist  noch  etwas  ge- 
ringer, als  einer  0.06^;^igen  KCl-Lösung  entspricht. 

Es  sind  also  zweierlei  Wirkungen  der  Kaliumsalze  auf  die  Muskeln  zu 
unterscheiden:  die  rein  lähmende  Wirkung,  die  allen  Kaliumsalzen  (»igen 
ist  und  wahrscheinlich  von  den  Kaliumioneu  ausgeht,  und  die  dauernd  schäd- 
lichen Wirkungen,  die  in  ausgeprägter  Weise  nur  einigen  Kaliumsalzeu  zu- 
kommen und  vermutlich  den  elektrisch  neutralen  Molekeln  zuzuschreiben  sind. 

Vieles  spricht  dafür,  daß  ein  Eindringen  der  Kaliumsalze  in  die  Muskel- 
fasern bei  ihrer  rein  lähmenden  Wirkung  nicht  stattfindet,  daß  vielmehr  die 
Gegenwart  der  Kaliumsalze  in  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln,  sobald  ihre 
Konzentration  oder,  genauer  ausgesprochen,  die  Konzentrationen  ihrer  Kali- 
umionen hier  eine  gewisse  Höhe  überschreiten,  einen  sonst  an  der  Oberfläche 
der  Muskelfasern  bei  der  Erregung  stattfindenden  Vorgang  verhindert. 
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ßubidiümchlorid  wirkt  ganz  wie  KCl,  nur  langsamer.  Sehr  ähnlich  wirken 
CöCl  und  NH^Cl;  doch  treten  die  schädlkhen  Wirkungen  dieser  beiden  letzten 
Salze  bedeutend  später  ein,  und  die  nach  dem  Tode  der  Muskeln  io  den  Lo- 
sungen dieser  Salze  erfolgende  Wasser  auf  nuhme  ist  geringer  als  in  den  Lö- 
sungen von  KCJ  und  RhCL 

Muskeln,  die  dnrch  Aufenthalt  in  reiner  Zuckerlösung  völlig  unerregbar 
geworden  sindj  erlangen  bei  Übertragung  in  Lüsungen  von  Rohrzucker  CsCl 
oder  Kobrzucker  NH^Cl  auif  ^'enige  Minuten  einen  sehr  geringen  Grad  von 
Erregbarkeit  wieder  Die  sehr  scbaell  wiederkehrende  Unerregbarkeit  in  diesen 
letzten  Lösungen  braucht  nicht  durch  den  Tod  der  Muskeln  bedingt  zu  sein: 
die  Muskeln  können  vielmehr  nach  Übertragung  in  Lösung  von  NaCl  oder  in 
fiingersche  Lösung  wieder  erregbar  werden.  —  Bei  Abwesenheit  von  NaCl  in 
der  Zwiscbenflüssigkeit  der  Muskeln  entstehen  nie  rhythmifiche  Zuckungen  von 
Froschuiuskeln   wie  in  Lösungen  von  Rh-  oder  Cs-Salzen* 

lü  Lösungen  von  CaCU,  die  mit  0,6— Oj7*7o  NaCl  isosmotisch  sind, 
sterben  Muskeln  sehr  schnell  ab  unter  Gewichtsabnahme  und  Verkürzuug.  Bei 
der  Überführung  von  Muskeln  aus  0,7  ^'/'oiger  Kochsalzlösung  in  solcbe  isosmotische 
Mischlösuageu  von  NaCl  CaCl^,  die  in  kurzer  Zeit  keine  dauernde  Schädigung 
der  Muskeln  bewirken,  findet  nur  eine  ganz  unbedeutende  GewichtsabnahtMe  der 
Muskeln  statt,  die  vermutlich  durch  eine  geringe  Änderung  der  Quell  barkeit 
des  Bindegewebes  der  Muskeln  in  diesen  Lösungen  bedingt  wird- 

Bei  Abwesenheit  von  NaCl  wirkt  CaCL,  in  viel  geringerer  Konzentration 
schädlich  auf  die  Muskeln  als  bei  dessen  Gegenwart. 

Muskeln y  die  in  Rohrzuckerlösungen  unerregbar  geworden  sind,  können 
nach  Überführung  in  Lösungen  von  Rohrzucker  CaCU  bei  richtig  getrofl'ener 
KonKeatraticm  des  CaCU  einen  sehr  geringen  Grad  von  Erregbarkeit  wieder- 
gewinnen; doch  bleibt  die  Kontraktion  eine  rein  lokale  und  ist  sehr  schwach. 
Einige  Muskeln  gewinnen  auch  in  Rohrzucker  MgCL  einen  geringen  Grad  von 
Erregbarkeit  wieder.  MgCl^  wirkt  noch  weniger  schädlich  auf  Muskeln  als 
CaCL-Lösungen  von  gleicher  molekularer  Konzentration. 

Ein  sehr  geringer  Zusatz  von  Ca* Salze«  zu  den  Lösungen  verleiht  darin 
befindlichen  Muskeln  eine  bedeutend  größere  Widerstandskraft  gegenüber  sehr 
verschiedenen  schädigenden  Momenten,  so  z.  B.  gegen  die  schädigende  Wirkung 
hyperisotonischer  Losungen^  g^g*^ii  die  lähmenden  W^irkungen  von  K-^  Rb-^ 
Cs-  und  NH^-Salzen,  aber  ebenso  gegen  die  giftige  Wirkung  des  BaCl^.  SrCl^ 
wirkt  ähnlich  wie  CaClj,;  dagegen  haben  BaCl^  und  MgCU,  obgleich  letzteres 
Sak  für  Muskeln  noch  weniger  giftig  als  CaCl^  ist,  keine  solche  Wirkungen. 
Es  kann  daher  von  einer  allgemeinen  antagonistischen  Wirkung  der 
zweiwertigen  auf  die  einwertigen  Kationen  nicht  die  Rede  sein* 

K-,  Hb-,  Cs-  und  NH^-Salze  heben  die  Erregungsleitung  der  motorischen 
Nervenfasern  bei  genau  oder  fast  genau  derselben  Konzentration  auf,  bei  der 
sie  eine  vollständige  Lähmung  der  Muskelfasern  bewirken.  Infolge  des  eigen- 
tlimlichen  Baues  der  Nerven  erfolgt  aber  der  Ausgleich  der  Konzentrationen 
von  Salzen  zwischen  AuBenlösung  und  der  Gewebslymphe  viel  langsamer  als 
bei  Muskeln,  was  den  A  ose  hei  n  erwecken  kann,  daß  die  Nerven  gegenüber 
diesen  Salzhisungen  eine  größere  Widerstandskraft  besitzen  als  die  Muskeln. 
Auch  hei  den  Nervenstämmen  wirken  Ca-  und  Sr-Salze  antagonistisch  auf  die 
Aktion  der  K- Salze  usw. 
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Die  von  Locke  entdeckte  Aufhebung  der  indirekten  Erregbarkeit  von 
Nerv-Muskelpräparaten  in  reinen  Kochsalzlösungen  wird  außerordentlich  be- 
schleunigt durch  Zusatz  von  sehr  geringen  Mengen  eines  Kaliumsalzes.  Auch 
hier  handelt  es  sich  um  einen  reversiblen  Vorgang,  wobei  zunächst  die  indirekte 
Erregbarkeit  schon  bei  Übertragung  des  Präparats  in  eine  reine,  d.  h.  KCl- 
freie  NaCl-Lösung  wiederkehrt,  später  erst  nach  Übertragung  in  eine  Ca-hal- 
tige  Lösung  eines  Natriumsalzes.  Ähnlich  wie  die  K-Salze  wirken  auch  in 
dieser  Beziehung  RbCI,  CsCl  und  NH.Bl. 

K-,  Rh-,  Cs-  und  NH^-Salze  haben  alle  insofern  eine  curareartige  Wir- 
kung, als  sie  die  motorischen  Nervenendigungen  (auch  bei  Gegenwart  von  Ca- 
Salzen)  in  bedeutend  geringeren  Konzentrationen  lähmen  als  die  Skelettmuskeln 
und  die  motorischen  Nervenfasern. 

Ca-  und  Sr-Salzc  wirken  wieder  antagonistisch  auf  die  Lähmung  der 
motorischen  Nervenenden  durch  K-,  Rh-,  Cs-  und  NH^-Salze.  Mg  und  BaCla 
haben  dagegen  auch  hier  keine  solche  Wirkung. 

In  0,6— 0,7^^0 igen  NaCl-Lösungen ,  die  zugleich  0,02  — 0,03  ^^  CaCl^ 
enthalten,  wie  bei  normalem  Blutplasma,  bewirkt  schon  0,05— 0,06  ^/j,  KCl  eine 
vollständige  Lähmung  der  motorischen  Nervenendigungen,  während  zur  voll- 
ständigen Lähmung  der  Muskelfasern  unter  den  gleichen  Umständen  ca.  O^lö^/^KCi 
erforderlich  ist.  Bei  erhöhtem  Ca-Gehalt  der  Lösung  ertragen  die  motorischen 
Nervenendigungen  eine  etwas  höhere  KCI-Konzentration  ohne  Lähmung;  doch 
werden  sie  bei  noch  so  hohem  Ca-Gehalt  der  Lösung  schon  von  0,1  %  KCl 
vollständig  gelähmt. 

Außer  Ca-Salzen  enthält  das  normale  Blutplasma  keine  Verbindungen, 
die  den  Wirkungen  von  K-Salzen  antagonistisch  sind. 

Schon  1 :  50000  BaCl»,  2  H^O  beschleunigt  sehr  den  Verlust  der  indirek- 
ten Erregbarkeit  von  Gastroknemius-Ischiadicus-Präparaten  in  reinen  Kochsalz- 
lösungen. Bei  Gegenwart  von  0,03  ^/^  CaCI.^  in  der  NaCl-Lösung  wird  da- 
gegen noch  ein  Gehalt  von  1 :  20000  BaCig,  oH^O  von  den  motorischen  Nerven- 
enden über  50  Stunden  ohne  Schädigung  ausgehalten." 

Beziehen  sich  diese  Untersuchungen  Overtons  und  Höbers  wesentlich 
auf  Erscheinungen  am  Muskel  und  Nerven,  so  hat  Loeb  ähnliche  Beobach- 
tungen auch  an  anderen  Organen  gemacht. 

Loeb  fiel  es  auf,  daK  die  Salze,  welche  besonders  wirksame  Abführ- 
mittel sind,  mit  denjenigen  übereinstimmen,  welche  den  Muskel  und  Nerven 
besonders  wirksam  zu  erregen  imstande  sind.  So  sind  die  Citrate,  Oxalate, 
Fluoride,  Tartrate,  Sulfate  —  namentlich  die  Natriumsalze  derselben  —  gute 
Abführmittel.  Es  schien  ihm  wahrscheinlich,  daß  diese  Salze  eine  Erhöhung 
der  Reizbarkeit  der  Muskeln  und  Nerven  des  Darmes  veranlassen,  und  daß 
dies  das  Eintreten  peristaltischer  Bewegungen  veranlaßt.^)  Diese  Bewegungen 
verursachen  die  rasche  Defäkation.  AVenn  diese  Vermutung  richtig  war,  so 
mußten  die  Abführmittel  ebenso  wirksam  sein,  wenn  sie  unter  die  Haut  oder 
ins  Blut  gebracht  werden,  als  wenn  sie  per  os  gegeben  werden.  J.  B.  Mac 
Callum^  untersuchte  diesen  Gegenstand  und  fand,  daß  Baryumsalze,  Citrate, 
Fluoride  usw.  als  Abführmittel  wirken,  wenn  sie  unter  die  Haut  oder  in 
die  Blutgefäße  eines  Tieres  injiziert  werden.     Am  schnellsten  traten  die  peri- 


^)  rflügers  Archiv  J)l,  259.  1902.    —    •^)  rflürrers  Archiv  104.  Amer.  Journ.  of  Physiol. 
10,  101  u.  269.  1903  u.   1094. 
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staltischeE  BeweguDgen  und  die  Delakation  eiBf  wenn  die  Salze  ("-Lösungen) 

8 

auf  die  peritoDeale  Seite  des  Darmes  get  rauf  eil   wurden.    Diese  peristalti- 

scheu  Bewegungen  des  Darmes  könoen  durch  Injektionen  einer 
CaCl., -Lösung  oder  durch  Einführung  von  CaCU  oder  MgCl.,  in  den  Darm 
verhindert  werden,  was  von  größer  therapeutischer  Bedeutung  nach  Loeb 
vrerden  kann.  Mac  Callum  aber  machte  weiter  die  Beobachtung,  daß  der 
w^ässrige  Charakter  der  Stühle  bei  der  Darreichung  von  Ahführmitteln  durch 
eine  aktive  Sekretion  von  Flüssigkeit  in  den  Darm  veranlaßt  wird,  und  nicht, 
wie  früher  angenommen  wurde^  durch  eine  Eetpntton  von  Flüssigkeit  im  Darm, 
Wenn  MacOallum  eine  leere  Schlinge  des  Üünndarms  beim  Kaninchen  iso- 
lierte, so  füllte  sich  diese  Schlinge  in  kurEcr  Zeit  mit  einem  klaren  Sekret, 
wenn  eine  Reihe  von  Tropfen  einer  Natrium citrat-  oder  BaCU-Lösung  auf  die 
peritoneale  Seite  des  Darmes  gebracht  wurde.  Es  war  auf  diese  Weise  mög- 
lichj  in  kurzer  Zeit  20  ccm  oder  mehr  voUkommeö  klares  Sekret  vom  gesamten 
Dünndarm  eines  Kaninchens  zu  erhalten.  Diese  Plüssigkeitssekretion  konnte 
ebenfalls  durch  CaCl^  gehemmt  werden.*) 

Mac  Call  um  zeigte  ferner,  daß  auch  die  Sekretion  anderer  Drüsen  durch 
den  Zusatz  jener  Salze  beschleunigt  und,  wenigstens  vorübergehend,  durch  CaCJ^ 
gehemmt  werden  kann.  Dieselben  Salze,  welche,  wde  BaCl^  oder  Natrium  citrat 
die  Sekretion  von  Flüssigkeit  in  den  Darm  beschleunigen^  beschleunigen  eben- 
falls die  Sekretion  durch  die  Nieren,  und  diese  Sekretion  kann  auch  durch 
CaCl^-Lösung  verringert  werden.^} 

Bezüglich  der  Glykosurie  nach  intravenösen  Salziufusionen  (Boehm  und 
Hoff  mann)  fand  M.  Fischer*),  daß  die  Citrate  viel  wirksamer  sind  als 
Chloride,  und  daß  die  durch  jene  Salze  hervorgerufene  Glykosurie  durch  CaCl^ 
gehemmt  werden  kann,  nach  Brown  auch  durch  SrCU. 

Auf  Grund  aller  dieser  von  ihm  und  seinen  Schülern  gemachten  Beobach- 
tungen kommt  Loeh  z\x  dem  Schlüsse^  daß  alle  Vorgänge,  welche  von  der 
Tätigkeit  der  Muskeln,  Nerven  oder  Drüsen  abhängen^  in  hervorragender  Weise 
durch  Salze  beeinflußt  w^erden,  und  daß  ganz  besonders  Änderungen  im  Ver- 
hältnis der  Na-j  K-,  Ca-  und  Mg-Ionen  in  den  Zellen  die  Eigenschaften  der 
letzteren  beeinflussen,  daß  also  die  normalen  Eigenschaften,  namentlich  die 
Reizbarkeit  der  tierischen  Gewebe,  von  der  Gegenwart  von  Na-,  K-,  Ca-  und 
vielleicht  Mg-Ionen  in  bestimmteo  Verhältnissen  abhängen. 

Noch  eine  andere  wichtige  Analogie  zwischen  der  Eiweißfallung  durch 
Salze  und  ihrer  Wir kuags weise  kauti  hier  herangezogen  werden,  auf  die  eben- 
falls Pauli*)  aufmerksam  gemacht  hat.  Bringt  man  Salze  der  Schwermetalle 
mit  Eiweiß lösung  zusammen ,  so  entsteht  aus  dem  hydroh tisch  gebildeten  Metall- 
bydroxycl  und  dem  Eiweiß  ein  unlöslicher  Niederschlag,  der  auch  nicht  leicht 
wieder  in  Lösung  gebracht  werden  kann.  Infolge  dieser  Schwerlöslich keit  und 
des  kolloidalen  Charakters  der  entstandenen  Proteinverbindung  kann  das  Schw^er- 
metall  auch  aus  großen  Verdünnungen  von  den  Zellen  allmählich  autgeuommen 
werden,  und  zur  Speicherung  gelangen.  Gerade  diese  Aufspeicherung  aus  oft 
enormen  Verdünnungen  ist  für  die  chronische  Metallvergiftung  besonders 


^)  Zti  wesentlich  ftoderen  Krgebniaaeü,  dAh  einer  Ües tut i^uug  dvr  Lehre  Bufhheinis 
nud  Miitthew  Huys  kwm  iu  jüngster  Zeit  TL.  Frank  1  in  einer  im  Labonitorium  von 
Hanfl  Meyer  auBj^^efilhrten  NachnntersuehuDg'.  —  *)  rnivers.  of  CalifVimiw  PublicatioiiB  1, 
8L  1904.  —  f)  Ebemla  1,  81,  —  *)  Ber  d.  Ver^,  aeutsc^lu  Nalurt  u.  Äm^  10O6*  S.  SSö. 
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charakteristisch.  So  erklärt  sich  aber  auch,  warum  gerade  die  ganz  verdünnteu 
Lösungen  von  Metallsalzen  so  besonders  giftig  sind,  was  ja  vor  Jahren  schon 
Nägeli  entdeckt  und  als  oligodynamische  Erscheinung  charakterisiert  hat. 
In  den  letzten  Jahren  ist  dieser  Befund  hauptsächlich  von  Bokorny  ^)  eingehend 
untersucht  worden.  Er  fand,  daß  für  Protoplasma  (lebende  Algen,  Infuso- 
rien usw.)  am  giftigsten  die  Metalle  der  Kupfergruppe  sind,  also  Kupfer,  Silber 
und  Quecksilber,  die  noch  bei  Verdünnungen  1 :  100  Millionen  oder  gar  1 :  1000 
Millionen  giftig  wirken.  Das  sind  Grenzen  der  Wirksamkeit,  die  von  keinem 
anderen  uns  chemisch  bekannten  Gifte  erreicht  werden. 

Hierher  wären  vielleicht  auch  die  Erfahrungen  über  das  Arsen  zu  rechnen, 
das  nach  Heffter^)  von  gewissen  Eiweißkörpern  der  Leber  durch  ein  beson- 
deres Selektionsvermögen  gebunden  wird.  Auch  Denig^s^)  fand  seine  Speiche- 
rung in  Leber  und  Muskeln  viel  stärker  als  in  Gehirn  und  Nerven. 

Welche  Vorstellungen  kann  man  sich  nun  über  die  Wirkungsweise  der 
Salze  im  allgemeinen  machen?  Daß  es  sich  bei  der  Wirkung  der  Schwer- 
metallsalze um  eine  chemische  Reaktion  handelt,  haben  wir  schon  oben  ange- 
deutet, und  das  erhellt  ja  ohne  weiteres  aus  der  Irreversibilität  des  Vorgangs. 
Ein  solcher  chemischer  Vorgang  kann  aber  bei  den  Salzen  der  Alkalien  und 
Erdalkalien  nicht  maßgebend  sein.  Daß  es  sich  auch  nicht  nur  um  osmotische 
Erscheinungen  handelt,  das  habe  ich*)  zuerst  nachgewiesen,  als  ich  in  meiner 
Habilitationsarbeit  zeigte,  daß  die  Ausflockung  der  Eiweißköri)er  durch  Nicht- 
elektrolyte  nicht  erreicht  werden  kann,  und  daß  die  schwachen  Elektrolyte  wie 
Quecksilberchlorid  unwirksam  sind.  Es  liegt  natürlich  nahe,  an  eine  Bindung 
der  ionisierten  Körper  an  die  Eiweißstoffe  zu  denken,  und  Pauli  ebenso 
wie  Loeb  haben  für  diese  Annahme  mancherlei  ins  Feld  geführt.  In  jüngster 
Zeit  hat  Robertson^)  durch  die  Annahme  von  lonenproteinverbindungen 
auch  den  Einfluß  der  Elektrolyte  auf  die  Frequenz  des  Herzschlags  zu  er- 
klären gesucht.     Er  fand 

1.  Die  Frequenz  des  Herzschlags  wird  bestimmt  durch  die  Ionen  der 
Nährlösung. 

2.  Die  Frequenz  des  Herzschlags  hängt  ab  von  den  relativen  Geschwin- 
dij^keiten  der  Anionen  und  Kationen  in  der  Lösung.  Ist  dabei  v  die  mittlere 
Geschwindigkeit  der  Anionen  und  u  diejenige  der  Kationen,  so  entspricht 
die  Formel  au         ,  , 

t  =  — r--j r-j-b 

v(u  +  v) 
sehr  nahe    dem  beobachteten   Einfluß  der   Elektrolyte    auf  die  Frequenz    des 
Schlages,    (t  =  Zeit  zwischen  zwei  Herzschlägen,  a  und  b  =  Konstante.) 

3.  Die  Erscheinungen  des  Herzschlags  haben  die  Eigenschaften,  welche 
wir  erwarten  sollten,  falls  sie  die  Folgen  einer  periodischen  Verdrängung  von 
Kationen  aus  einem  Kationenproteid  durch  Anionen  (hier  zunächst)  wären. 
Der  unstabile  Zustand,  der  auf  diese  Weise  entsteht,  verwandelt  sich  vor  dem 
nächsten  Schlag  wiederum  in  einen  stabilen  usw. 

4.  Ist  dies  tatsächlich  der  Fall,  so  verhält  sich  die  Reaktion  zwischen 
Ion  und  Proteid,  welche  in  der  Bildung  von  lonenproteid  im  Muskelgewebe 
des  Herzens  resultiert,    so,    als   ob  sie   in   einer  einfachen  Addition   von   Ion 


»)  Prtüjjrers  Arthiv  111,  341,  1906.  —  *)  Arch.  inter.  de  Phannacolya  15,  399.  1001. 
—  •)  Compt.  rend.  d.  1.  soc.  d.  hiol.  58,  781.  —  *)  Über  physiol.  u.  physik.  Selektion. 
Straßbur^  1897.  —  ßj  PHüjürers  Archiv  110,  610.   1905. 
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und  Proteid  besteht,  und  gehorcht  somit  dem  Massenwirkungsgesetz  von  Guld- 
berg  und  Waage. 

Auch  Wolfgang  Ostwald^)  fand  bei  seinen  Untersuchungen  über  die 
Giftigkeit  des  Seewassers  und  seiner  Konstituentien  auf  Süßwasseramphipoden 
(Gammarus  pulex),  daß  eine  rein  oder  auch  nur  annähernd  osmotische  Wirk- 
samkeit der  Salzlösungen  ausgeschlossen  ist,  er  fand  vielmehr,  daß  die  Kurven, 
welche  die  Abhängigkeit  der  Giftwirkungen  verschiedener  Salzlösungen  dar- 
stellen, eine  bemerkenswerte  Ähnlichkeit  besitzen  mit  den  Kurven,  welche  die 
Adsorption  in  verschieden  konzentrierten  Lösungen  durch  adsorbierende 
Körper  veranschaulichen.^)  Indem  er  sich  der  oben  erörterten  Annahme  an- 
schließt, daß  Eiweißkörper,  besonders  die  im  lebenden. Organismus,  imstande 
sind,  lockere  Verbindungen  mit  Salzen  resp.  mit  deren  Ionen  einzugehen,  ver- 
sucht Ostwald  die  nähere  Dynamik  dieser  Giftwirkungen  dahin  zu  definieren, 
daß  der  Tod  der  mit  Salzlösungen  behandelten  Organismen  infolge  einer  über- 
mäßigen und  einseitigen,  eventuell  auch  „verdrängenden"  Adsorption  der  be- 
treftenden  Salze  durch  die  EiweißstoflFe  der  Gewebe  eintritt.  Sollte  diese  An- 
nahme der  Wirklichkeit  angemessen  sein,  so  müßte  die  Abhängigkeit  der 
Giftigkeit  von  der  Konzentration  darstellbar  sein  durch  eine  Formel  von  der 
allgemeinen  Gestalt  a  =  kc°'.  Darin  ist  a  die  pro  Gewichtseinheit  adsorbierte 
Menge,  c  die  Konzentration  der  Lösung  und  k  und  m  Konstanten.  Tatsächlich 
ergibt  sich  eine  ausgezeichnete  llbcreinstimmung  zwischen  Beobachtung  und 
den  nach  der  Formel  tc™  =  kj  berechneten  Werten.  In  dieser  Formel  ist  t 
die  Lebensdauer,  c  die  Konzentration  der  Lösung,  und  m  und  k^  sind  Kon- 
stanten.    Der   Zusammenhang   zwischen  Adsorptionserscheinungen    ergibt  sich 

daraus,  daß  die  Giftigkeit  f=---  .--)  proportional  gesetzt  wurde  der  ad- 
sorbierten Menge  a  in  der  allgemeinen  Adsorptionsgleichung,  entsprechend  der 
Anschauung,  daß  eine  Lösung  um  so  giftiger  ist,  je  stärker  sie  adsor- 
biert wird. 

Die  beiden  folgenden  Protokolle  mögen  das  Übereinstimmen  der  beobach- 
teten und  berechneten  Werte  zeigen. 
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»)  Pflü«rer8  Archiv  1*20,  19,  1907.    —    '^)  S.  u.   Freundliehs   Bemerkungen   iil)er  die 
Wirkung  dos  Venitrins  auf  das  Aplysienherz. 
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Aus  diesen  vorstehend  mitgeteilten  Untersuchungen  W.  Ostwalds  geht  mit 
besonderer  Deutlichkeit  ein  physikalisch-chemisches  Moment  hervor,  das  für  die 
Wirkungen  von  ganz  hervorragender  Bedeutung  ist,  die  Adsorption:  das  ist 
ja  insofern  natürlich,  als  gerade  Gele  wie  Sole  ausgezeichnet  sind 
durch  ihre  stark  entwickelte  Oberfläche,  wir  haben  daher  auch 
gerade  in  kolloidalen  Lösungen  jene  Zustandsbedingungen,  bei  denen 
sich  die  Adsorption  äußern  kann. 

Daß  daneben  auch  noch  andere  Faktoren  maßgebend  sind,  soll  im  fol- 
genden erörtert  werden. 

Yerteilungssatz  und  Masscnwirkiingsgesetz. 

Daß  die  in  den  Körper  eingeführten  Substanzen  nicht  gleichmäßig  im 
ganzen  Organismus  wirken,  ist  die  erste  Beobachtung,  die  bei  jedem  toxiko- 
logischen Versuch  gemacht  wird.  Zu  ihrer  Erklärung  können  wir  entweder 
annehmen,  daß  (bei  gleichmäßiger  Verteilung  der  Substanz)  die  einzelnen  Organe 
eine  verschiedene  Empfindlichkeit  oder  Reaktionsfähigkeit  gegenüber  dem  ein- 
geführten Stoff  haben  oder  daß  der  Stoff  nicht  in  gleichmäßiger  Konzentration 
überallhin  gelangt,  sondern  an  einzelnen  Orten  gespeichert  wird,  oder  daß 
beides  zutrifft,  d.  h.  daß  neben  einer  verschiedenen  Empfindlichkeit  noch  eine 
^spezifische  Verteilung"  in  Frage  kommt. 

Nachdem  die  spezifische  Reaktionsfähigkeit  bestimmter  Gewebe  längst 
einwandsfrei  festgestellt  war  (mau  denke  an  die  Vergiftung  der  Nervenend- 
platten durch  Curare),  ist  in  den  letzten  Jahrzehnten  die  Frage  der  spezi- 
fischen Verteilung  besonders  studiert  worden.  Bahnbrechend  wirkten  hier 
die  Untersuchungen  Paul  Ehrlichs  und  Franz  Hofmeisters. 

Die  Fülle  von  Tatsachen  anzuführen,  die  der  erstere  bei  seinen  farbeu- 
analytischen  Untersuchungen  gefunden  hat,  ist  hier,  wo  nur  die  Prinzipien  dar- 
gelegt werden  sollen,  leider  nicht  möglich;  um  so  mehr  möchte  ich  in  extenso 
die  Anschauungen  wörtlich  anführen,  die  er  später  im  Dezember  1898  vor- 
getragen und  in  der  v.  Leyden-Festschrift  veröffentlicht  hat. 

„Der  Tierversuch  als  solcher  gibt  uns  über  die  Verteilung  im  Organismus 
keinen  vollen  Aufschluß,  indem  er  nur  die  Stellen  markiert,  die  am  empfind- 
lichsten gegenüber  dem  verwandten  Gifte  sind,  und  zwar  fast  nur  für  die 
Systeme,  die  wie  Nerven-  und  Muskclsystem  Funktionsstörungen  erkennen  lassen. 
Dagegen  bietet  uns  der  Tierversuch  über  die  Vorgänge  in  den  lebenswichtigen 
Parenchymen,  die  den  graphischen  oder  sonst  üblichen  physiologischen  Me- 
thoden unzugänglich  sind,  nur  geringen  Aufschluß. 

Sehr  gering  ist  die  Hilfe,  welche  die  rein  chemische  Analyse  bietet. 
Genau  durchführbar  ist  sie  ja  nur  bei  einer  kleinen  Reihe  von  Stoffen,  die 
leicht  bestimmbar  sind,  an  erster  Stelle  also  bei  anorganischen  Verbindungen. 
Schließlich  ist  aber  mit  dem  Bruttonachweis,  daß  ein  Gift,  z.  B.  Arsen,  in 
einem  gewissen  Organ,  z.  B.  dem  Gehirn,  vorkommt,  doch  nur  wenig  getan, 
da  wir  das  Wichtigste,  die  Lokalisation  in  den  einzelnen  Zellbestandteilen  der 
einzelnen  Organe,   dadurch  nicht  erfahren. 

Weit  wichtiger  ist  der  pathologisch-anatomische  und  histologische  Befund. 
Wenn  man  allerdings  die  Lehrbücher  durchblättert,  wird  man  leicht  geneigt 
sein,  die  Erwartungen  in  dieser  Dichtung  nicht  zu  hoch  zu  spannen,  da  in 
ertötender  Monotonie  immer  die  gleichen  banalen  Veränderungen  :  Leberver- 
fettung, Nephritis,  Blutzerstöruug  erwähnt  werden.    Dagegen  zeigen  die  Unter- 
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sucliUDgeii  Nißls,  der  nachwies,  daß  hostimmte  Vergiftuögen  stets  bestimrate 
Gruppen  von  GaögHenxellen  in  Mitleidenschiift  ziehen,  mit  Scharfe»  daß  wir 
durch  eine  genaue  histologische  Untersuchung  am  Zentralnerveneystem  die  An- 
griiTspnnkte  erk*^nnen  krmupu.  Wie  fruchtbringend  diese  Gesichtspunkte  sind, 
beweisen  die  schonen  Unter},  uchungen  Gold  seh  eiders,  durch  die  er  den  Nach- 
weis erbrachte,  daß  die  motorischen  Ganglienzellen  schon  zu  einer  Zeit  durch 
das  Tetanusgift  nachweisbare  Lästonen  erlitten  haben,  wo  noch  nicht  die  ge- 
ringsten Krankheitssymptome  erkennbar  sind.  Aber  auch  sonst  dürfte  die 
feinere  histologische  Untersuchung  vielfach  die  wertvoHsten  Aufschlüsse  geben: 
ich  darf  in  dieser  Beziehung  erwähnen,  daß  z.  B.  Kokain  bei  Mäusen  eine 
ganz  spezifische  schanmartige  Degeneration  der  Leberzellen  hervorruft,  die  ich 
in  dieser  Weise  bei  keinem  andere»  Stoffe  gesehen  habe.  Erwähnen  möchte 
ich  noch,  daß  zu  dem  Nachweis  spezitiscber  Organscbädigungen  im  allgemeinen 
nicht  die  akuten,  sondern  die  chronisch  iiher  mehrere  Tage  ausgedehnten  Ver- 
giftungen geeignet  sind,   wie  dies  Nißl  mit  Recht  betont  hat. 

Ich  habe  diesen  Weg  bei  meinen  pharmakologischen  Untersuchungen,  die 
lange  vor  den  Publikationen  Nißls  liegen^  besonders  bevorzugt  und  eine  Me- 
thode angegeben,  mit  welcher  man  diese  sonst  sehr  mühseligen  Versuche  mit  Ijcich- 
tigkeit  ausführen  kann.  Dieselbe  beruht  darauf,  daß  man  Mnnse  mit  Kakes- 
pillen füttert,  die  eine  bestimmte  Menge  des  betreffenden  Sir-fi,-  (Mithalten ,  Es 
gelingt  so  ohne  Schwierigkeit,  die  Dosis  zu  treffen,  bei  welcher  die  Tiere  im 
Lauf  der  gewollten  Zeit  der  Vergiftung  unterliegen  (rcrgL  Deutsche  Mediz, 
Wochenschrift  1890^  Nr, 32). 

So  wertvoll  auch  die  Resultate  dieser  anatomisch-pathologischen  Unter- 
suchung sind,  so  kann  man  doch  nicht  verkenne»,  daß  man  durch  sie  eigent- 
lich nur  die  Schädigung  der  am  meisten  empfindlichen  Organe  kennt,  daß  mau 
aber  über  die  allgemeine  Verteilung  eines  bestimmten  Stoffes  innerhalb  des 
gesamten  Organismus  keinen  Aufschluß  erhält. 

Das  ist  meines  Erachtens  aber  eine  sehr  wichtige  Aufgabe ,  da  gerade 
diese  Betrachtungen  uns  die  wertvollsten  Aufschlüsse  über  die  chemischen 
Kunktioueu  der  Organe  und  der  Elementarbestandteile  geben.  Erfüllbar  ist 
diese  Aufgabe  zur  Zeit  nur  durch  die  Verwendung  Ton  Farbstoffen,  deren  Ver- 
teilung wir  leicht  makroskopisch  und  mikroskopisch  verfolgen  können*  Es  ist 
zu  bedauern  *  daß  diese  Untersuchungen,  die  einen  so  großen  didaktischen 
Wert  haben,  bis  jetzt  so  wenig  Anhänger  gefunden  haben  und  eigentlich  nur 
ganz  ausnahmsweise  zu  bestimmten  Zwecken  herangezogen  werden. 

Injiziert  man  Kaninchen  verschiedene  Farbstoffe,  so  liefert  schon  die 
makroskopische  Betrachtung  die  interessantesten  Bilder.  Farbstoffe,  die  nur  ein 
einziges  bestimmtes  Organ  (z.  B>  das  Fettgewebe)  tin gieren  und  die  ich  als 
monotropo  bezeichne,  kooimen,  wenn  auch  selten,  vor,  wahrend  für  gewöhnlich 
ein  Farbstoff  zu  einer  Mehrheit  Ton  Organsystemen  Verwandtschaft  hat,  jedoch 
häutig  so,  daß  ein  ganz  bestimmtes  Organ  in  ganz  besonders  henrorragender 
Weise  gefärbt  wird.  Sehr  häufig  findet  man  die  maximale  Färbung  in  der 
Niere  (speziell  der  Rinde)  und  der  Leber;  andere  Farbstoffe,  wie  Akridin- 
orange  und  Dimethvhimidomethylenblau  färben  besonders  stark  die  Thyreoidea, 
wiedi^r  andere  (z,  B.  Dimethylphenylengrün)  das  Fettgewebcj  andere  (z.  B*  Ali- 
zarinblau) die  Submaxillaris  usw, 

Alizarinhlau  fävht  außer  Gehirn  und  Nieren  besonders  intensiv  die  Sub- 
maxillaris.   Beispiele  von  polytropen  Farben  sind  Neutralrot  und  ein  basischer 
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Farbstoff,  das  Brillantkresylblau,  da  diese  die  Mehrzahl  der  Körperpareiichymo 
intensiv  und  anscheinend  ziemlich  gleichmäßig  tingieren.  Besonders  bedeutungs- 
voll ist  es,  daß  die  Mehrzahl  der  basischen  Farbstoffe,  welche  das  Gehirn 
färben,  sich  auch  im  Fettgewebe  speichern.  Es  stehen  eben  Neurotropie 
und  Lipotropie  in  einem  bald  näher  zu  erörternden  Zusammenhang. 

Der  Verschiedenheit  in  der  Lokalisation  der  Farbstoffe  entsprechen  häufig 
gewisse  Besonderheiten  der  Ausscheidung;  Nierenrinde,  Leber  und  Darm  sind 
wohl  die  Hauptstätteu  der  Elimination.  Im  Gegensatz  zu  der  überwiegenden 
Mehrzahl  der  Farbstoffe,  die,  wie  Methylenblau,  Fuchsin,  Alizarin,  Indig- 
karmin  und  noch  viele  andere,  besonders  leicht  in  das  Harnsekret  übertreten, 
gibt  es  einige,  die  hierzu  nicht  befähigt  erscheinen  und  welche  daher  vor- 
wiegend durch  die  Galle  resp.  mit  dem  Darmsaft  zur  Ausscheidung  gelangen. 
Ein  solcher  Farbstoff  ist  z.  B.  das  Benzopurpurin. 

Viel  bedeutungsvoller  ist  aber  die  Möglichkeit,  die  Verteilung  der  Farb- 
stoffe mikroskopisch  mit  größter  Genauigkeit  festzustellen.  Ich  erinnere  hier 
nur,  um  auf  eigenem  Gebiete  zu  bleiben,  an  die  vitale  Färbung  der  Nerven- 
endigungen durch  Methylenblau,  die  in  der  Histologie  des  Nervensystems  so 
vielfache  Anwendung  gefunden  hat;  dann  an  die  wundervollen  vitalen  Fär- 
bungen, die  die  Mehrzahl  der  Granula  mit  Neutralrot  ergeben,  und  an  die 
mindestens  ebenso  schöne  Tinktion  der  gleichen  Gebilde,  die  man  mit  Brillant- 
kresylblau (Oxazinfarbstoff)  erzielen  kann.  Auf  andere  interessante  und  wichtige 
vitale  Färbungen  hier  einzugehen,  muß  ich  mir  versagen. 

Dabei  hat  jeder  Farbstoff  noch  seine  besonderen  Spezialitäten.  So  färbt 
z.  B.  Methylenblau,  außer  den  Nervenendigungen  und  einer  Anzahl  der  ver- 
schiedensten Granula,  noch  in  intensiver  Weise  das  Zellprotoplasma  der 
Langerhansschen  Inseln  des  Pankreas,  dann  auch  Muskelzellen  von  bestimmter 
Funktion,  sowohl  quergestreifte  als  glatte.  An  dem  Gefäßsystem  glaube  ich 
mich  davon  überzeugt  ^u  haben,  daß  die  durch  Methylenblau  färbbaren  Muskel- 
fasern, die  nie  einen  kontinuierlichen  Belag  der  Gefäßwand  bilden,  sondern 
nur  singulär  und  durch  relativ  weite  Zwischenräume  voneinander  getrennt 
vorkommen,  eine  starke  Verengerung,  vielleicht  einen  vollkommenen  Verschluß 
des  Lumens  hervorrufen,  nach  Art  eines  Ligaturfadens.  Die  gleichmäßige 
Kalibereinstellung  des  Gefäßrohres  würde  dann  dem  gleichmäßig  verteilten, 
ungefärbt  bleibenden  Muskelbelag  zufallen.  Wir  hätten  also  die  gewiß  bedeutungs- 
volle Tatsache,  daß  Gefäßkalibrierung  und  Gefäßverschluß  zwei  anatomisch  und 
biologisch  durchaus  getrennnte  Funktionen  darstellen.  Auf  andere  interessante 
Farbstoffgruppen,  z.  B.  solche,  die  Kerne  vital  färben,  näher  einzugehen,  muß 
ich  bei  dem  generellen  Charakter  dieser  Ausführungen  verzichten. 

Genau  dieselben  Verschiedenheiten,  die  bei  Verwendung  der  Farbstoffe 
so  sinnfällig  zutage  treten,  finden  sich  natürlich  auch,  wenn  wir  dem  Körper 
irgend  welche  beliebigen  Substanzen  zuführen,  sei  es,  daß  sie  chemisch  un- 
bekannte und  hochkomplizierte  Bakterienprodukte  darstellen.  Im  allgemeinen 
wird  man  wohl  annehmen  müssen,  daß  die  chemisch  definierten  Sub^tanzen 
vielfach  polytroper  Art  sind.  Ich  selbst  habe  mich  bei  dem  Studium  einigor 
Körper,  die  durch  Farbenreaktionen  leicht  nachweisbar  sind,  und  deren  topischo 
Verteilung  leicht  verfolgt  werden  kann,  mühelos  überzeugen  können,  daß  die 
aromatischen  Basen  im  allgemeinen  zu  einer  Vielheit  von  Parenchymen  in 
Beziehung  treten.  Wenn  trotzdem  die  klinische  Schädigung  an  nur  einem 
Gewebe  auftritt,  z.  B.  dem  Blut  oder  dem  Nervengewebe,    so    steht   dies    mit 
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dem  polytropen  Charakter  dieser  Stoffe  in  keinem  Widüraprucli,  sondern  be- 
weist nnr  die  an  und  für  sich  ganz  selbstverständliche  Tatsache,  daß  nuter 
einer  Anzahl  von  Geweben  einige  bestimmte  gegen  die  gleiche  Schädlichkeit 
besonders  empfindlich  sind*  Wie  weit  im  einzelnen  Fall  poch  Kehenum^tande, 
wie  die  Sauerstoffnättigung  oder  die  Reaktion  der  Gewebe  (Nephritis  bei 
Chromvergiftniig),  Älkaiitätsvorhiiltnisse  und  Besonderheiten  der  Elimination, 
mitspielen^  soll  hier  zunilchst  nnerörfcert  bleiben.  Auch  bei  den  Bakteriengiften 
finden  wir  ganz  dieselben  VerhältuiääG.  So  ist  das  Tetanusgift,  vde  aus  den 
Versuchen  von  Dönitz,  Roux  u.  a.  hervorgeht,  bei  hochempfindlichen  Tieren 
ein  mono  troper  Stoff,  während  bei  anderen  Tieren,  Kanincheüj  Tauben  u,  a., 
die  tetannslündenden  Gruppen  außer  im  Gehirn  auch  in  einer  Reihe  von  an- 
deren Organen  von  geringerer  biologischer  Üignität  verbreitet  sind.  So  erklärt 
es  sich,  daß  z,  B.  für  Meer^chwei neben,  bei  welchen  die  GiftbinduDg  nur  im 
Gehirn  erfolgt  die  tödliche  Dosis  die  nämliche  ist,  ob  man  das  Gift  subkutan 
oder  intracerebral  zuführt,  während  bei  der  Taube,  z,  T.  auch  beim  Kaninchen, 
mr  subkutanen  Vergiftung  viel  größere  Quantitäten  erforderlich  sind.  Es  wird 
eben  unter  diesen  Umständen  ein  Teil  des  Gifte 3  von  den  Körperparenchymen 
in  Beschlag  genommen  und  von  den  giftgefährdeten  Organen  abgelenkt 

Eis  ist  wohl  selbstverständlich,  daß  diese  Gesetze  der  gegenseitigen  Ab- 
lenkung bei  allen  polytropen  Stoffen  eine  bedeutsame  Rolle  spielen  müssen, 
und  daß  wir  erst  einen  wirklichen  Einblick  in  das  Wesen  der  Arznei  ein- 
wirk ungen  erhaiten  werden,  wenn  wir  diesen  Faktor  eingehend  berücksichtigen. 
Wenn  z.  B,  ein  Gift>  wie  so  hiluiig,  zu  gleicher  Zeit  neuro trop  und  lipotrop 
ist,  so  ist  ohne  weiteres  ersieh tlich^  daß,  wenn  pro  Kilo  Körpergewicht  die 
gleiche  Giftnjenge  gegeben  worden  ist,  bei  einem  mageren  Tier  ceteris  paribus 
auf  das  Gehirn  nach  der  „Loi  de  partage"  viel  mehr  Gift  entfallen  muß,  als 
wenn  das  betreffende  Versuchstier  sehr  fett  ist. 

Nach  den  Anschauungen,  die  ich  und  wohl  die  Mehrzahl  der  Forscher 
hegen,  beruht  die  Lokalisation  in  den  bestimmten  Organen  in  jedem  Einzelfall 
auf  inneren,  in  den  Gewehen  liegenden  ürsachenj  nicht  aber  auf  der  Gefäß- 
verteilung. Wenn  wir  z.  B,  rinden,  daß  beim  Ikterus  die  Gehirusubstan^s 
keine  Spur  von  Bilimbinfärbung  zeigt,  während  viele  andere  Gewebe,  wie  die 
Niere,  Leber  usw.,  vom  Gallenfarbstoff  imbibiert  werden^  so  ist  das  meiner 
Ansicht  nach  nur  auf  den  Chemismus  der  Gehirnsubstanz  zu  beziehen.  Es 
fehlen  eben  im  Gehirn  alle  Substanzen,  die  dai  Bilirubin  anziehen,  d.  b.  also 
das  Bilirubin  ist  nicht  neurotrop. 

Nach  meiner  Ansicht  sind  die  verschiedenen  Nervenendigungen  — ^  mo- 
torische ^  sensiblei  sekretorische  —  aus  demselben  chemischen  Material  zusammen- 
gesetzt* Wenn  wir  aber  die  so  vielfältigen  und  spezialisierten  Wirkungen  der 
Alkaloide  ins  Au^e  fassen,  wenn  wir  uns  die  so  differeuten  Wirkungen  von 
Digitalis,  Curare,  Pilokarpin,  A tropin  ins  Gedächtnis  zurückrufen,  so  wird  der* 
jenige,  welcher  die  Giftwirkungen  auf  Spei chemngs Vorgänge  bezieht,  notge* 
drungen  zu  der  Anschauung  gelangen,  daß  die  au8  denselben  chemischen 
Stoffen  bestehenden  Nervenendigungen  sich  in  den  verschiedeneD  Gebieten 
unter  verschiedenen  Konditionen  befinden,  die  auf  die  Aufnahme  differenter 
Körper  einen  ausschlaggebenden  Einfluß  ausüben  können.  An  erster  Stelle 
denke  ich  hierbei  an  die  Variationen  der  Reaktion  und  solche  der  Sauerstoff- 
Sättigung,  auf  die  ich  schon  vorher  hingewiesen  habe»  Auf  Grund  meiner 
farbenbiologischen  Resultate  nehme  ich  an,  daß    bestimmte  Nervenendigungen, 
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zentrale  und  periphere,  durch  einen  bestimmten  Komplex  solcher  determi- 
nierender Eigenschaften  charakterisiert  sind,  und  daß  dieses  „chemische  Milieu" 
die  Resultate  der  normalen  physiologischen  Funktionen  darstellt. 

Das  Prinzip  der  von  Stas-Otto  begründeten  Ausschüttelung  der  Gifte 
beruht  darauf,  daß  im  allgemeinen  basische  Körper,  z.  B.  Alkaloide  usw.,  in 
sauren  Lösungen  festgebunden  und  daher  schwer  extrahierbar  sind,  während 
sie  aus  alkalischen  Lösungen  leicht  ausgeschüttelt  werden  können.  Saure 
Körper  zeigen  natürlich  gerade  das  umgekehrte  Verhalten,  indem  sie  durch 
alkalische  Medien  zurückgehalten,  von  sauren  leicht  abgegeben  werden.  Über- 
tragen wir  diese  Erfahrungen  auf  die  uns  hier  interessierenden  Fragen,  so 
können  wir  leicht  verstehen,  warum  insbesondere  basische  Farbstoffe,  welche 
im  Blut  durch  keine  chemischen  Affinitäten  zurückgehalten  werden,  vom  Gehirn 
mit  Vorliebe  aufgenommen  werden,  während  die  Farbsäuren  und  die  Sulfosäuren, 
die  durch  die  Alkalien  des  Blutes  in  Form  von  Salzen  gebunden  und  gewisser- 
maßen in  ihm  verankert  werden,  gerade  das  entgegengesetzte  Verhalten  zeigen. 

Ich  zeigte  weiterhin  auch,  daß  ähnlich  wie  das  Gehirn  sich  auch  das 
Fettgewebe  verhält,  indem  ein  großer  Teil  der  Stoflfe,  die  vom  Gehirn  auf- 
genommen werden,  auch  vom  Fettgewebe  gespeichert  werden. 

Es  besteht  zwischen  Löslichkeit  im  Reageusglase  und  Aufnahmefähigkeit 
im  Organismus  ein  ganz  enger  Zusammenhang,  den  ich  schon  vor  15  Jahren 
erkannt  habe.  Wir  müssen  eben  gewissen  fettähnlichen  Substanzen  des  Nerven- 
systems ebenso  wie  dem  Fett  der  Fettzellen  die  Fähigkeit  eines  großen 
Lösungsvermögens  vindizieren,  welche  bewirkt,  daß  in  dem  betreflfendem  System 
diese  Stoffe  gespeichert  werden,  wie  die  Alkaloide  im  Äther  bei  dem  Stas- 
Otto  sehen  Verfahren. 

Wenn  wir  die  außerordentliche  Mannigfaltigkeit  der  körperfremden  Sub- 
stanzen einerseits,  den  verschiedenen  Chemismus  der  in  die  Zusammensetzung 
des  Organismus  eintretenden  Gebilde  anderseits  ins  Auge  fassen,  so  wird 
man  nicht  erwarten  dürfen,  daß  ein  einziges  Prinzip  in  starrer  Form  für  die 
Selektion  maßgebend  sein  müsse.  Daß  bei  einer  großen  Reihe  von  Substanzen, 
die  vital  sich  in  Fett  oder  fettähnlichen  Stoffen  lokalisieren,  ein  Ausschüttelungs- 
vorgang  in  reiner  Form  stattfindet,  wird  wohl  ebensowenig  wie  die  Bildung 
von  schwer  löslichen  Salzen  von  der  Hand  zu  weisen  sein. 

Auf  jeden  Fall  also  sehen  wir,  daß  auch  ohne  Interzedenz  einer  chemisch- 
synthetischen Verankerung  die  Bedingungen  für  eine  selektive  Speicherung  im 
Organismus  in  außreichendem  Maße  und  in  variierter  Form  gegeben  sind. 
Daß  diese  Bedingungen  ihrem  inneren  Wesen  nach  chemischer  Natur  sind, 
ist  bei  den  salzartigen  Verbindungen  selbstverständlich  und  auch  für  die  Phä- 
nomene, wie  sie  die  starre  Lösung  bedingt,  durch  das  überreiche,  hier  nur 
kurz  berührte  Tatsachenmaterial  außerordentlich  wahrscheinlich  gemacht.  Wenn 
wir  nun  die  für  die  Distribution  maßgebenden  Gesetze  nach  diesen  Gesichts- 
punkten betrachten,  so  wird  es  uns  gar  nicht  mehr  wundernehmen,  daß  bei 
der  Lokalisation  der  körperfremden  Substanzen  synthetische  Vorgänge  so 
gut  wie  keine  Rolle  spielen.  Nehmen  wir  z.  B.  das  Methylenblau,  so  sehen 
wir  ohne  weiteres,  daß  wir  eine  sehr  große  Reihe  von  verschiedenen  Flüssig- 
keiten auffinden  können,  die  imstande  sind,  das  Methylenblau  auszuschütteln, 
Anderseits  kennen  wir  eine  große  Reihe  von  Säuren,  die,  wie  die  Pikrinsäuie, 
Phosphormolybdänsäure,  Übcrschwefel säure,  befähigt  sind,  das  Methylenblau  in 
unlöslicher  Form    auch    aus    ganz    verdünnten  Lösungen   zur  Ausscheidung   zu 


24  G 


PhysikaHsehe  Cheiisie  und  Pbarnrnkologie. 


bringen.  Dagegen  er  weißt  sicli  für  synthetische  Eiü  griffe  dieser  Farbstoff  so 
gut  wie  ivnzxigiingliebj  indem  alle  AostrenguDgen  der  Cheraiker,  andere  Gruppen 
in  das  fertige  Molekül  einzufiibrcnj  bis  auf  eine  Ausnahme  (Nitromethylenblau), 
vollkorameü  gescheitert  sind.  Weno  wir  nun  bedenken,  daß  bei  diesen  chemi- 
scheu  Prozeduren  die  stärkst  wirkenden  Agentie%  Schweiblsaure  und  hohe 
Temperaturen,  zur  Anwendung  gelangen  können j  so  wird  es  keinem  Denkenden 
aufföllig  erscheinen,  daß  daB  JUethjleublau  im  Organismus  überhaupt  nicht 
synthetisch  yerankert  wei'don  kann*  Dagegen  erklürt  sich  die  reichhaltige 
Distribution  des  Methylenblau  es  in  einfachster  Weise  durch  die  in  so  reicher 
Fülle  gebotenen  Lokalisationsmöglichkeiten." 

Auf  einem  ganz  andern  Wege  tat  Franz  Hofmeister  die  KJämiig 
dieser  Fragen  eingeleitet,  nämlich  durch  seine  schon  oben  angeführten  Unter- 
suchungen über  die  Quellung  von  Leimplatten  in  Salzlösuugßn,  als  er  fest- 
stellte, daß  Wasser  und  Salz  unabhängig  voneinander  in  das  Kolloid  eindilngen* 
„Deoken  wir  uns  nun,^  sagt  Hofmeister^JT  „daß  eine  quelibare  Masse  nicht  aus 
einem  einzigen  quellbaren  chemischen  Körper^  sondern  aus  mehreren  innig  ge- 
mengten gebildet  wird^  daß  dieselbe  von  einer  Lösung  durcbtritnkt  wird,  deren 
chemische  Beschaffenheit  bei  Aufnahme  von  Stoffen  in  Betracht  kommen 
muß,  daß  übnrdies  in  diese  gequollene  Masse  ungelöste  Teilchen  anderer  fester 
oder  flüssiger  Stoffe  eingelagert  sind,  welche  vermöge  ihrer  chemischen  Ver* 
wandtschaft  und  Oberflüchen  Wirkungen  alle  in  diesem  Gemenge  stattündenden 
Vorgänge  beeinflussen  können^  so  ergibt  sich  eine  Fülle  von  Möglichkeiten, 
die  jetzt  noch  geradezu  ab  unübersehbar  erscheint.  Und  ein  solches  Gemenge 
ist  tatsächlich  das  Protoplasma  der  lebenden  Zelle.  Für  die  Deutung  der  im 
Protoplasma  sich  abspielenden  Vorgänge  wird  daher  nicht  die  äußere  morpho- 
logische Ähnlichkeit  mit  Erscheinungen  an  künstlich  herstollbaren  Gemengco, 
sondern  nur  eine  Betrachtungsweise  von  dauerndem  Wert  sein,  welche  alle 
ins  Spiel  kommenden  Faktoren,  naraeutlich  auch  die  ,mechanischen  Affinitäten^ 
berücksichtigt. 

Um  auf  diesem  Wöge  zur  Erkenntnis  der  , Mechanik  des  Prototoplasmas' 
zu  gelangen^  bedürfte  es  vor  allem  einer  genauen  Kenntnis  der  .mechanischen' 
Äffin itüten  der  einzelnen  Zellbestandteilß*  Was  in  dieser  Richtung  bekannt 
ist,  kann  vorerst  nur  als  spärlich  bezeichnet  w^erden.  Immerhin  zeigen  die 
von  den  Histologen  bei  den  Sauron  Basen,  Metallsalzen  und  anderen  Stoffen 
beobachteten  Veränderungen  der  zeliigen  Elemente,  daß  hier  die  grdüte  Mannig- 
faltigkeit besteht"* 

Hofmeister  stellte  daher  die  Forderung  aut^  daß  systematisch  das  Ver- 
halten der  wesontlichcn  Zellbestandteile  gegen  Lösungen  quantitativ  geprüft 
und  dabei  die  allgemein  wirksame  Wasserattraktion  einerseits,  die  Af- 
finität der  Gewebsbestand teile  zu  dem  gelösten  Körper  anderseits  w^ohl  aus- 
einandergebAlten  werde.  „Was  man  bisher  über  die  Quellungs Verhältnisse  der 
Blutkörperchen,  Muskeln,  der  Linse  usw.  erfahren  hat,  läßt  für  die  Regel  das 
Zusammenwirken  beider  Momente  vermuten/* 

Untersuchungen  dieser  Art,  die  pharmakologisch  sehr  wichtig  sind,  stellte 
dann  auf  Hofmeisters  Veranlassung  Fohl*)  an,  nämlich  über  Aufnahme  und 
Verteilung  des  Chloroforms  im  tierischen  Organismus.  Er  fand  unter  anderem, 
daß  der  aus  dem  Blute  abgesetzte  Blutkörperchenbrei  2,5 — 4  mal  so  viel  Chloro- 


')  Arcliiv  f.  exper.  Patb,  n.  Pbarni.  28,    210.    189L 
Phamu  2fi,  2m.  1891. 


—    *)  Archiv  f.  exper*  Path. 
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form  enthält  als  das  abgegossene  Serum,  daß  das  aus  Lezithin  und  Chole- 
sterin bestehende  Blutextrakt  weit  mehr  Chloroform  zu  binden 
^vermag  als  Wasser.  Auch  Olivenöl  vermag  das  Chloroform  aus  einem 
Luft^trom  leicht  und  vollständig  aufzunehmen  und  es  beim  Erwärmen  und 
Luftdurchleiten  wieder  abzugeben.  Das  führte  Pohl  zu  folgenden  wichtigen 
Schlußfolgerungen : 

„Wird  ein  Stoff  mit  mehreren  seiner  Lösungsmittel  zugleich  zusammcn- 
gebrachty  so  wird  er  nicht  von  allen  in  gleichem  Maße  aufgenommen,  sondern 
nach  bestimmten,  für  jeden  einzelnen  Fall  erst  sicher  zu  stellenden  Beziehungen, 
welche  in  das  Bereich  der  ,niechanischen  Affinität'  (Hofmeister)  gehören. 
Da  Chloroform  von  fetten  Ölen,  von  Gemengen  von  Cholesterin  und 
Lezithin  in  größerer  Menge  aufgenommen  wird  als  von  Wasser,  ?o 
ist  zu  erwarten,  daß  auch  im  lebenden  Tier  eine  derartige  Ver- 
teilung Platz  greift,  so  daß  Gewebe,  welche  mehr  an  diesem  Be- 
standteil enthalten,  ceteris  paribus  einen  höheren  Chloroformgehalt 
aufweisen  müssen.  Das  Chloroform  wird  im  zirkulierenden  Blute  vorwiegend 
an  die  roten  Blutkörperchea  gebunden.  Die  Bindung  ist  eine  lockere,  durch 
Luftdurchleiten  völlig  lösbare.  Das  Bindungsvermögen  der  roten  Blutkörper- 
chen beruht  auf  ihrem  Gehalt  an  Cholesterin  und  Lezithin. 

Da  in  den  Fällen,  wo  eine  solche  Verteilung  eines  Stoffes  zwischen  zwei 
Lösungsmitteln  besteht,  derselbe  in  dasjenige  Lösungsmittel  in  größerer  Menge 
übergeht,  das  das  größere  Lösungsvermögeu  für  ihn  besitzt,  so  ist  es  möglich, 
daß  das  obenerwähnte  Verhalten  darauf  zu  beziehen  ist,  daß  die  genannten  Stoffe 
in  Chloroform  leicht  löslich  sind.  Denn  es  ist  klar,  daß  die  Affinität,  welche 
Lezithin  und  Chloroform  zur  Lösung  bringt,  dieselbe  ist,  welche  umgekehrt  die 
Aufnahme  des  Chloroforms  durch  Lezithin  bedingt." 

Nachdem  so  Pohl  die  Tatsache  der  ungleichen  Verteilung  eines  Stoßes  im 
Tierkörper  gezeigt  und  begründet  hatte,  habe  icli^j  mich  dann  bemüht,  das  Wesen 
dieses  Vorgangs  physikalisch-chemisch  zu  deuten.  Durch  genaueres  Studium  des 
Färbungsvorgangs  an  Leimplatten  konnte  ich  diesen  in  vollkommene  Analogie 
zu  den  Erscheinungen  im  Tierkörper  bringen  und  ferner  für  ihn  die  Gültig- 
keit des  Verteilungssatzes  nachweisen.  Damit  war  der  Vorgang 
der  „Selektion"  als  ein  Löslichkeitsvorgang  definiert.  „Das  Problem 
ist  dasselbe,  ob  wir  in  der  Thyreoidea  eine  Anhäufung  von  Jod  unter  Ver- 
mittlung eines  jodhaltigen  Eiweißderivates,  oder  eine  exzessive  Löslichkeit  des- 
selben Stoffes  in  Schwefelkohlenstoff'  finden  (nur  in  ersterem  Falle  viel  komplizierter). 
Dieses  und  ebenso  so  wunderbare  Erscheinungen,  wie  wir  sie  bei  Vergiftungen 
eintreten  sehen,  daß  z.  B.  winzige  Mengen  Curare  au  den  Nervenendplatten  am 
Muskel  durch  , Adhäsionskräfte*  festgehalten  werden  und  dort  ihre  Wirkungen 
entfalten,  können  auf  ein  und  dasselbe  physikalische  Phänomen  zurückgeführt 
werden,  nämlich,  wie  sich  aus  der  geringen  Festigkeit  der  Verbindung,  dem 
Vorübergehen  der  Wirkung  ergibt,  auf  noch  unerforschte  der  Löslichkeit 
überhaupt.  Daß  auch  für  die  Resorption  der  Arzneimittel  die  Lösungsge- 
setze  gelten,  können  wir  mit  um  so  größerer  Sicherheit  behaupten,  als  eine 
gesetzmäßige  Verteilung  für  einzelne  Stoffe  bereits  festgestellt  ist:  nur  bei 
einer  bestimmten  Konzentration  des  im  Blute  vorhandenen  Chloroforms  oder 
Äthers   nimmt    die  Nervenzelle    eine   zur  Wirkung    genügende    Quantität    des 


*)  Über  pliYsilialische  und  physiologisclie  Selektion.     StraUbury^  1897. 
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Narkotikums  auf,  die  Wirkungen  desselben  gehen  genau  nach  dem  Ver- 
teilungsgesetz mit  der  erhöhten  oder  verminderten  Konzentration  der  dar- 
gebotenen Lösung  einher." 

Die  Gültigkeit  des  Verteilungssatzes  ist  inzwischen  für  physiologisch-toxiko- 
logische Versuche  öfter  gezeigt  worden ;  außer  den  Versuchen  von  Arrhenius  und 
Madsen  bei  der  Haemolyse,  auf  die  ich  hier  nicht  eingehen  kann,  möchte  ich  be- 
sonders auf  die  folgenden  Versuche  von  H.  Reichel^)  und  mir  hinweisen,  weil 
sich  hier  nach  Überwindung  experimenteller  Schwierigkeiten  (I.  Mitteilung)  die 
Gültigkeit  des  Gesetzes  zeigen  ließ,  indem  der  Verlust  an  Ferment  bei  der  Lab- 
wirkung durch  den  Verteilungssatz  in  seiner  einfachen  Form  erklärt  werden  konnte. 
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Die  Protokolle  I  bis  VI  zeigen  mit  ziemlicher  Genauigkeit,  daß  bei  An- 
wendung solcher  kalkarmen  Lablösungen  der  Wirksamkeitsverlust  nach  der 
Labung  bei  verschiedenen  Labmengen  prozentisch  derselbe  ist.  Dies  bedeutet 
bei  der  Annahme  einer  Verteilung    des  Labs    zwischen  Käse  und  Molke,    daß 


^)  Hofmeisters  Beiträge  7,  479.  1905. 


Einige  Beziehungen  der  physikalischen  Chemie  zur  Pliannakologie  und  Toxikologie.       249 

sie  nach  einem  konstanten  Faktor  verläuft,  so  daß  wir  es  hier  mit  der  ein- 
fachsten Form  des  Verteilungssatzes  zu  tun  haben. 

Nur  bei  sehr  geringen  Labmengen  ändert  sich  der  Verlustwert  und  zwar 
immer  in  derselben  Art,  indem  er  in  beträchtlichem  Grade  zunimmt.  Die 
einfachste  Erklärung  dieser  Tatsache  dürfte  sein,  daß  ein  absolut  gleich 
bleibender  Anteil  am  Verlust  entweder  gesetzmäßig  vorhanden  ist  [entsprechend 
der  Konstante  a  in  der  von  Ostwald  für  die  Verteilung  gegebenen  Gleichung 
C  (Teilungsfaktor)  =  a  (konstanter  Grenzwert)  -|-  b.  p  (Faktor  X  Konzentration)] 
oder  durch  die  mannigfachen  Manipulationen  gleichmäßig  bedingt  wird.  Ein 
solcher  konstanter  Verlust  fällt  natürlich  erst  in  verdünnten  Lösungen  pro- 
zentisch ins  Gewicht. 

Die  vorstehend  mitgeteilten  Untersuchungen  über  die  Verteilung  von 
Stoffen  im  Organismus  lassen  deutlich  erkennen,  welche  Fortschritte  sich  an 
die  Auffassung  der  Speicherung  als  eines  Lösungsvorgangs  knüpfen.  Es  erhebt 
sich  nun  natürlich  die  Frage:  Läßt  sich  neben  dieser  allgemeinen  Auffassung 
noch  im  speziellen  ein  Zusammenhang  von  Löslichkeit  resp.  Lösungsvermögen 
und  Wirkung  zeigen? 

Schon  18G6  hat  L.  Hermann  auf  den  Zusammenhang  zwischen  der 
Nervenwirkung  der  Anaesthetica  und  ihrem  Lösungsvermögen  für  fettartige 
Substanzen  hingewiesen;  aber  nachdem  zuerst  W.  Filehne  die  Bedeutung 
der  Löslichkeit  für  Resorption  und  Wirkung  an  einem  einfachen  Beispiel 
prinzipiell  und  einwandfrei  festgestellt  hatte,  ist  es  dann  den  Bemühungen 
E.  Overtons  und  Hans  Meyers  gelungen,  zu  zeigen,  daß  hier  eine  große 
Beihe  von  Erscheinungen  vorliegt,  die  einheitlich  betrachtet  werden  können 
unter  dem  Gesichtspunkte  der 

Lipoidlöslichkeit. 

Für  die  Frage  des  Eindringens  irgend  welcher  Stoffe  in  Zellen  ist  na- 
türlich das  Verhalten  der  Zellmembranen  von  besonderer  Bedeutung,  da, 
worauf  oben  schon  hingewiesen  wurde,  im  Organismus  fast  überall  spezifische, 
As  h.  halb  durchlässige  Membranen  vorkommen.  H.  Zangger^)  hat  die  Wich- 
tigkeit des  systematischen  Studiums  dieser  Frage  insbesondere  in  jüngster 
Zeit  betont  und  durch  physikalisch-chemische  Darlegungen  gefördert,  es  liegen 
auch  auf  dem  Gebiet  der  Hämolyse  wichtige  hierhergehörige  Erfahrungen 
vor,  auf  die  wir  aber  an  dieser  Stelle  nur  verweisen  können.  Wenn  also  der 
Mechanismus  des  Eindringens  von  Stoffen  in  tierische  Zellen  auch  noch  nicht 
bis  in  alle  Einzelheiten  geklärt  ist,  so  können  wir  doch  für  eine  Reihe  von 
Stoffen  feststellen,  daß  sie  leicht  eindringen.  Für  diese  Stoffe,  die  leicht  in 
Zellen  eindringen,  hat  nun  Ov ertön"-)  festgestellt,  daß  sie  sämtlich  die  Eigen- 
schaft haben,  in  Äther  und  fetten  ölen  sich  mit  größter  Leichtigkeit  zu  lösen. 
Aus  der  Fülle  der  anzuführenden  Beispiele  —  wir  geben  im  folgenden  einige 
Versuchsdaten  Overtons  in  Tabellenform  —  seien  nur  einige  pharmakologisch 
interessante  hervorgehoben :  freie  Alkaloido  dringen  leicht  in  Zellen  ein,  sie 
sind  in  fetten  Ölen  imd  Äther  löslich,  die  Salze  der  Alkaloide  dringen  gar 
nicht  (oder  schwer,  d.  h.  soweit  sie  hydrolytisch  gespalten  sind)  in  Zellen  ein, 
sie  sind  in  Äther  und  fetten  ölen  unlöslich.  Im  Gegensatz  zu  anderen 
Schwermetallsalzen  ist  das  stark  toxische  (nicht  plasmolytisch  wirkende)  Subli- 


^)  Vierteljalirsclirift  d.  naturforschendeii  Gesellschaft.  Zürich  51,  432.  1906.  Ergebnisso 
der  Physiologie  7.  1908.  —  *)  Studien  über  die  Xarkose.  Jena,  Gr.  lascher  1901. 
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mat  in  Äther,  öl  und  Lanolin  ziemlich  löslich.  Die  ätherlöslichen  basischen 
Anilinfarben  werden  leicht  aufgenommen,  ihre  wasserlöslichen  sulfosauren  Salze 
nicht.  Nun  sind  freilich  in  den  Tier-  und  Pflanzenzellen  nicht  Äther  und  fette 
öle  vorhanden,  wohl  aber  Stoffe  wie  Cholesterin  und  Lezithin,  und  diese  ver- 
halten sich  bezüglich  der  Verteilung  eines  Stoffes  Wasser  gegenüber  wie  Äther 
resp.  fette  öle.  Das  gequollene  Gemisch  von  Cholesterin  und  Lezithin  be- 
zeichnete Overton  wegen  seiner  Fettähnlichkoit  als  Lipoide,  eine  Bezeichnung, 
die,  weil  darunter  sehr  heterogene  Stoffe  zusammengefaßt  werden,  chemisch 
nicht  einwandfrei  ist,  die  sich  aber  für  physiologische  und  pharmakologische 
Beobachtungen  heuristisch  außerordentlich  bewährt  hat.  Ganz  besonders  reich 
an  Lipoiden  sind  die  Ganglienzellen  des  Zentralnervensystems,  das  Eindringen 
in  diese  also  von  der  Löslichkeit  in  den  Gehirnlipoiden  bedingt. 

Die  Bestimmung  des  Teilungskoef6zienten  geschah  natürlich  nicht  für 
Gehirnlipoide,  sondern  für  Olivenöl  und  Wasser.  Außer  den  physikalischen 
Bostimmungsmethoden  wurden  auch  physiologische  verwendet,  zu  denen  Frosch- 
Kaulquappen  besonders  geeignet  waren. 

In  der  Veränderung  der  physikalischen  Gleichgewichts  Verhältnisse  inner- 
halb der  Nervenzelle  durch  die  Aufnahme  des  Narkotikums  in  die  Gehirn- 
lipoide liegt  nun  die  Ursache  der  Narkose.  Die  Wirkungsstärke  der  Narkotika 
wurde  von  Overton  und  Meyer  durch  die  Feststellung  der  geringsten  mole- 
kularen Konzentration  gemessen,  die  zur  Narkose  kleiner  Versuchstiere  nötig 
ist.  Wie  die  folgenden  Tabellen  zeigen,  ergab  sich  nun  ein  vollkommener 
Parallelismus  zwischen  der  relativen  Wirkungsstärke  narkotischer 
Giftlösungen  einerseits  und  dem  Teilungskooffizienten  anderseits. 
An  der  Spitze  der  Tabellen  stehen  z.  B.  die  Alkohole.  Hier  nimmt  die  nar- 
kotische Wirkung  in  der  Reihe  der  homologen  Alkohole  bis  zu  einem  bestimmten 
Gliede  der  Reihe  zu ;  in  gleichem  Sinne  verschiebt  sich  auch  das  relative  Lös- 
lichkeitsverhältnis  der  Alkohole,  indem  der  Teilungskoeffizient  immer  mehr  zu- 
gunsten der  öle  ausfällt.  Beim  Cetylalkohol  bricht  aber  die  bis  dahin  in  der 
Reihe  ansteigende  Wirksamkeit  ab;  hier  ist  nämlich  die  absolute  Löslichkeit 
des  in  Wasser  fast  unlöslichen  Alkohols  auch  für  öl  so  gering,  daß  trotz 
des  günstigen  Teilungskoeffizienten  zwischen  öl  und  Wasser  der  Aufnahme  der 
Verbindung  eine  Grenze  gesetzt  ist. 

Daß  nicht  durchgehend  der  Parallelismus  absolut  gilt,  ist  nicht  weiter 
verwunderlich,  da  sich  die  Gehirnlipoide  als  Lösungsmittel,  wie  von  Overton 
nachgewiesen,  quantitativ  und  gelegentlich  selbst  qualitativ  von  dem  Olivenöl 
unterscheiden. 


Wirksame 
Name  der  Verbiiidang       Grenzkonzen- 
tration 


Methylalkohol 

Äthylalkohol 
Propylalkohol,  norm, 
Isopropylalkoho 
Butylalkohol 

Gürungsbutylalkoliol 

Tertiärer  Butylalkohol 


1:60-00 

1:70-80 
1:150 
1:130 
1:350 

1:300 

1:100 


0,62—0,62 

0,27-0,81 
0,11— 
0,13 
0,038 

0,945 

0,13 


Teilungekoeffizient  -^r= iT) 

bzw.  Löslichk.  in  öl  oder  Wasser 


Löslichkeit    in     Ol     1:50,      in 

Wasser  oo 
T  ca.  »/so 
T  ca.  '/, 

Löslichkeit     in     öl  ^  X,      in 

Wasser  1:12 
T  =  ca.  G  Löslichkeit  in  Wasser 

1:10 
Löslichkeit  in  Ol  n.  W^asser  x, 

T  geringer  als  bei  vorigen 
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Name  der  Verbindung 


GärQDgsamylalkohol 
Amylenhydrat 
Caprylalkohol  Cg  Hi,  OH 

Cetylalkohol  Ci«  Hj,  OH 

Äthylmerkaptan 

Pentan 

Amylen 

Chloräthyl 

Brom&thyl 

Jodäthyl 

Äthylenchlorid 

Tctrachlormethan 

Chloroform 

Azeton 

Mcthyläthylketon 

Diäthylketon 

Methylpropylketon 

Methylphenylketon 

(HypnoD) 

Sulfonal 

Trional 

Azetaldoxim 

Aldoxim 

Methylazetat 

Athylformiat 

Athylazetat 

Äthylpropionat 

Propylazetat 

Äthylbutyrat  (norm.) 

Athylisobutyrat 

ßutylazctat  norm. 

JButylazetut  iso. 

Athylvalerianat 

Amylazetat 

Butylvalerianat 

Methylarothaii 

Athylurethaii 

Phenylurethan 

Weinsäureäthylester 
Zitronensäureäthylester 

Benzol 

Xylol 

Naphtalin 

Azobenzol 

Phenanthren 

Anthraccn 

Anthrachinon 


Wirksame 
Grenzkonzen- 
tration 

1:500 
1:200 
1:20000 


g  Molekel  in 
1  Liter 


0,023 
0,037 
0,0004 


In  gesätt.  Lösang  keine  Narkose 

I  ■ 


1:2000 

1:5000 

1:6000 

1:3000-4000 

1:3000-4000 

1:6008 

1:4000-4500 

1:8000—10000 

1:6000 


;  1:60 
i  1:150 
,1  1:400 
!■  1:600 


0,008 

0,0028 

0,0023 

0,004-0,005 

0,0023-0,0031 

0,0011 

0,0022-0,0025 

0,00064—0,0008 

0,0014 

'  0,26 

:    0,9 

i  0,029 
0,019 


1:8000—10000   0,00(J83- 0,00104 


1:500 

1:600 

1:130—160 

1:160-200 

1:150—200 

1:200 

1:400 

1:800—1000 
j  1:800—1000 

1:2000 
I  1:1500 

1:1500—2000 

1:1500 

1:4000 

1:4000 

1:25000 

1:50 

1:250-300 

1:10000—12000 

1:80 
1:400 

1:6000 
1:25000 
1:100000  bis 

150000 
1:300000 
1:500000 
Gesätt.  wässr. 
Lösung  unwirks. 


0,0088 

0,0064 

0,11—0,13 

0,068—0,086 

0,07-0,09 

0,07 

0,03 

0,0098—0,012 

0,0098—0,012 

0,0043 

0,0057 

0,0043—0,0057 

0.0057 

0,0019 

0,0019 

0,()0U25 

0,27 

0.037-0,045 

0,0006-0,0007 

'  0,061 
0,009 

0,0021 
0,00038 
.  0,000052  bis 
0,000078 
0,000018 
0,0000037 


TeUungskoeffizient    ^^^^  (T) 
bzw.  Löslichk.  in  öl  oder  Wasser 


Löslichk.  in  öl  cx),  in  Wasser  2% 
Löslichkeit  in  öl  cx),  in  Wasser  1:8 
Löslichkeit  in  öl  oo,  in  Wasser 

1:2000 
Löslichkeit     in     Wasser      wie 

kaltem  öl  sehr  wenig. 

L.  in  öl  00,  in  Wasser  ca.  P/o 


>»  n 

n  n 

n  n 

n  n 

n  n 


00, 
00, 
00, 
00, 

00, 


1:2000 
1:1700 

0,250/0 


=  0,72%, 


L.  in  öl  00,  in  Wasser  = 
T  30—33 

L,  in  öl  gering,  in  Wasser  00 
L.  in  öl  00,    in  W^asser  15 
»    n     »    CO,     „         „        1:20 

n     n      V      ^j      n  n  1:25 

,1    «     «    00,     »         n        1:330 

L.inöl  l:110,inWasserca.  1:500 
„   „   „  1:20,    „        „       „  1:320 


T  =  4 

L.  in  öl  00,  in  Wasser  1 :  15,2 


n    » 
»    n 


00, 
00, 
00, 
00, 
00, 

oc, 
cc, 
oc, 
cc, 


1:50 

1:60 

1:190 

1:140 

1:180 

1:180 

1:500 

1:500 

1:3500 


L.  in  öl  1:20,  in  Wasser  1:1 
L.  in  öl  1:3,5—4,0,  in  Walser 
1:720 
L.  in  öl  1:70,  in  Wasser  oc 
L.  in  Öl     00       „         „        1:25 

L.  in  öl  oc,  in  Wasser  1:1000 
„  „  „  00,  „  ^  1:8000 
L.  in  öl  leicht,  in  Wasser 
1:20000-30000 
L.  in  öl  leicht,  in  Wasser  1 :  20000 
L.  in  Öl  140/0,  in  Wasser  1 :  300000 
L.    in    öl    schwer,    in    Wasser 

1:1000000 
L.    in    öl   schwer,    in    Wasser 

1:1000000 


2&2 


PL)  sika lischt!  (.'Iieinie  utuI  riiMmmkoloijie. 


Ganz  unabhängig  von  0 verton  kam  H.  Meyer ^)  zu  einer  ganz  überein* 
stimmenden  Theorie  der  Alkohol-Narkose,  wie  sich  aus  den  folgenden  Sätzen 
Meyers  ergibt 

L  Alle,  chemisch  zunächst  indifferenten,  Stoffe,  die  für  Fett  und  fettäho* 
liehe  Stoft'e  löslich  sind,  müssen  auf  lebendes  Protoplasma,  sofern  sie  sich  darin 
verbreiten  können,  narkotisch  wirken* 

2.  Die  Wirkung  wird  an  denjenigen  Zellen  am  ersten  und  am  stärksten 
hervortreten  müssen,  in  deren  chemischem  Bau  jene  fettähnlichen  Stoffe  vor- 
walten und  wohl  besonders  wesentliche  Träger  der  Zellfunktion  sind:  in  erster 
Linie  also  an  den  Nervenzellen, 

3.  Die  verhältnismäßige  Wirkungsstärke  solcher  Narkotika  muß  abhängig 
sein  von  ihrer  mechanischen  Affinität  zu  fettähnlichen  Substanzen  einerseits^  zu 
den  übrigen  Körperbestaiidteilen,  d,  h*  hauptsärhlicb  Wasser,  anderseits;  mit- 
hin von  dem  Teilungskoeffizienten,  der  ihre  Verteilung  in  einem  Gemisch  von 
Wasser  nnd  fettähnlichen  Substanzen  bestimmt. 

Die  erste  der  folgenden  Tabellen  (s.S.  25:1}  zeigt,  wie  auch  in  den  Versuchen 
von  H.  Meyer  wirksame  Grenzkonzentration  und  Teilungskoeffizient  einander 
entsprechen.  Dasselbe  lehrt  auch  die  zweite,  die  gleichzeitig  zeigt,  daß  nicht 
chemische  Gruppen  (z.  B*  die  Äthylgruppe,  wie  man  früher  annahm),  sondern 
physikalische  Ijöslichkeitsverhältnisse  die  Wirkungsstärke  der  Narkotika  be- 
stimmen. Hierfür  liefert  endlich  den  besten  Beweis  die  Tabelle  III^  in  der 
die  W'irknngsstärke  einiger  Substanzen  bei  verschiedener  Temperatur  verglichen 
wurde,  nnd  zwar  in  solchen  Fällen,  wo  sich  die  Verteilung  zwischen  Ül  und 
Wasser  mit  der  Temperatur  nicht  unwesentlich  ändert.  Bei  drei  untersuchten 
Substanzen  nahm  der  Teilungskoeftizicnt  mit  der  Erwärmung  von  3*'  auf  3ü'^ 
zUj  bei  drei  anderen  nahm  er  hingegen  ab.  Ohne  Ausnahme  aber  änderte  sich 
auch  die  Wirkungsintensität  bei  der  W'irkung  auf  Kaulquappen  in  p;lei ehern 
Sinne  mit  dem  Teilungskoeffizienten.  Beim  Chloralhydrat  z,  B.^  bei  dem 
mit  der  Temperaturerhöhung  der  Teilungskoeffizient  zugunsten  des  üls  zunahm, 
stieg  ebenso  die  Wirksamkeit  der  gieichkonzentrierten  Lösung,  so  daß  hei  ab- 
wechselndem Erwärmen  die  in  der  Giftlösung  schwimmenden  Tiercheu  bei  30'^ 
völlig  betäubt  waren,  einige  Zeit  nach  dem  Abkühlen  aber  wieder  vollständig 
erwachten,  um  bei  erneutem  Erwärmen  wieder  in  Narkose  zu  verfallen.  Wie 
zwischen  Ol  und  Wasser  wandert  die  narkotisierende  Substanz  bei  veränderter 
Temperatur  auch  zwischen  den  Zellen,  in  denen  die  Zellfette  als  Lösungsmittel 
fungieren,  und  der  umgebenden  wässrigen  Giftlösung. 

Diese  Untersuchungen  sind  dann  von  vielen  Forschern  erweitert  worden, 
ohne  daß  neue  physikalisch-chemische  Gesichtspunkte  beigebracht  wmrden;  meist 
handelte  es  sich  nur  um  das  Studium  des  Verhalteos  bestimmter  Körper  im 
Tierkörper. 

Erwähnt  sei  hier  eine  Arbeit  von  G*  Mansfeld  und  L.  Pejes^,  welche 
in  Verfolgung  der  Meyer-Overtouschen  Befunde  den  chemischen  Verlauf 
der  Chloralhydrat-  und  Alkoholvergiftung  an  hungernden  und  gut  genährten 
Tieren  studierten.  Zur  experimentellen  Prüfung  der  Annahme,  daß  die  Ursache 
der  beim  Hunger  beobachteten  Wirkungssteigertmg  derjenigen  Narkotika,  welche 
einen  hohen  TeilnngskoefÜzienten  haben,  in  der  gesteigerten  Anhäufung  in  den 
beim  Hunger  im  Gegensatz  zu  den  Körperfetten  nicht  verminderten  Hirnlipoiden 


V)  Arcliiv   f.   ex  per.   Päith.  n.   FL  arm. 
im(!h  Jiihrealericht  f,  Tieroliemie  M,  81Ü, 


Hil  42  \u  4«  {z.  T.  mit  Baum).     —    ")  Zitiert 
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Name  der  Verbindung     1   ^^^^rkotisch  wirkende  Grenzkonzentration 
^     1                       g  Mol  in  1  Liter 

Teilungskoeffizient 
Öl  :  Wasser 

Trional                           ^ 

0.0018 

4,46 

TetroDal                          ! 

0.0013 

4,04 

Butylchloralhydrat        1 

0,0020                             '              1,59 

Sulfonal 

0.0060                            ;              1,11 

Bromalhydrat 

0,0020                                          0,66 

Triacetin                        j 

0,010                                            0,30 

Diacetin 

0,015                                             0,23 

Chloralhydrat                 ! 

0,020                                            0,22 

Äthylurethan 

(0.040)      0,02—0,025                                  0,14 

Monacetin 

0.0125                                           0,06 

Methylurethan 

0,40                                               0,04 
11. 

., 

Teiiungs- 

Name  der  Verbindung     il 

Konstitution 

Wirkungsgrad 

koeffizient 

i 

ÖliWasser 

Diäthylsulfonmethan 

(CH,SO,  C^H,), 

sehr  schwach  i      0,1514 

Dimethylsulfon- 

dimethylraethan 

(CH3),0(SO,CH,), 

sehr  schwach        0,106 

Sulfonal 

(CH3),.C(S0,aH,), 

stark               1,115 

Trional                              (CH3)(aH,)C.  (SO^CHJ^   !  viel  stärker   ; 

als  Sulfonal  ,      4,458 

Tetronal 

(C,H,),C.(S02C,H,), 

viel  stärker 

als  Sulfonal 

4,039 

Tertiärer  Amylalkohol 

(CH3),C2H,C(OH) 

stark 

1,000 

(Amylenhydrat)          i; 

Tertiärer   Butylalkohol 

(CH3)3.C.(OH) 
ni. 

schwach 

0,176 

Wirksame 

Grenzkonzen- 

Teilung«-  |  Wirksame  (irenzkonzen- 

Teilungs- 

;  tration  ii 

1  Bruchteilen 

koeffizient    tration  in  Bruchteilen 

koeffizient 

1     der  No 

rmallösung 

Öl :  Wasser  |     der  Nonuallösung 

Ol -.Wasser 

1 

bei  3«  C 

:■                  bei  30-36»  C 

1- 

Salizylamid            ,            1 

.1300 

22,232 

1:600 

14,00 

Benzamid               '            1  • 

500 

0,672 

1:200 

0,437 

Monacetin                          1 

90 

0,099    ■              1:70 

0,066 

Äthylalkohol         '            1 

3 

0.026 

1:7 

0JJ47 

Chloralhydrat                    1 

50 

0,053 

1:250 

0,236 

Azeton                               1  • 

3 

0,146 

1:7 

0,235 

zu  suchen  ist,  wurden  au  mit  Chloralhydrat  und  Alkohol  vergifteten  hungern- 
den und  gut  genährten  Kaninchen  während  des  ganzen  Verlaufes  der  Vergif- 
tungen serienweise  quantitative  Bestimmungen  bezüglich  des  Gif  tgehaltes  des  Hirns 
ausgeführt.    Es  ergab  sich  in  der  Tat,  daß,  während  das  Chloralhydrat,  welches 
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eine  hohe  Affinität  zu  den  Hirnlipoiden  aufweist,  im  Hungerzustand  in  bedeutend 
höherem  Maße  vom  Hirn  festgehalten  wird,  vom  Alkohol,  dessen  Teilungs- 
koeffizient klein  ist,  beim  Hunger  keine  gesteigerte  Anhäufung  im  Hirn  nach- 
gewiesen werden  konnte. 

In  allerjüngster  Zeit  hat  R.  Höber^)  darauf  aufmerksam  gemacht,  „daß 
das  Verhalten  des  ,Hauptlipoids',  Lezithin,  gegenüber  den  Elektrolyten  gut 
mit  dem  Verhalten  der  Erregbarkeit  und  der  elektrischen  Reaktion  gegenüber 
den  Elektrolyten  übereinstimmt.  Der  notwendig  bei  der  Erregung  in  den  Li- 
poiden sich  abspielende  Vorgang  ist  also  offenbar  auch  eine  kolloidale  Zustands- 
änderung,  und  der  Zusammenhang  des  Lipoidvorgangs  mit  den  funktionellen 
Vorgängen  im  Protoplasma  bei  der  Erregung  ist  offenbar  ein  Elektrolytzusammen- 
hang. Nunmehr  ist  also  Narkose  folgendermaßen  zu  definieren :  Narkose  beruht 
auf  der  Ansammlung  lipoidlöslicher  Stoffe  in  den  Zellipoiden  bis  zu  einer 
bestimmten  Konzentration  und  Aufhebung  einer  sonst  bei  der  Erregung  durch  die 
Zellelektrolyte  herbeigeführten  Zustandsänderung  in  den  kolloidalen  Lipoiden." 

Da  sich  diese  Untersuchungen  an  die  oben  referierten  Paulis,  Overtons 
usw.  eng  anschließen,  geben  wir  noch  die  Zusammenstellung  Höbers  über 
diese  seine  jüngst  erhaltenen  Resultate: 

„Bei  der  lokalen  Behandlung  unverletzter  Sartorien  mit  isotonischen  Lö- 
sungen neutraler  Alkalisalze  entstehen  Ruheströme  von  je  nach  dem  Salz  ver- 
schiedener Spannung  und  Richtung.  Die  stromentwickelnden  Fähigkeiten  der 
Kationen  und  Anionen  stufen  sich  dabei  in  der  gleichen  Richtung  ab,  in  der 
sich  die  Fähigkeit  der  Ionen,  den  Lösungszustand  von  Eiweiß  und  Lezithin 
zu  beeinflussen,  abstuft.  Salze,  welche  den  Ruhestrom  von  regulärer  Richtung 
(Längs-Querschnittstrom)  erzeugen,  heben  die  Erregbarkeit  auf;  Salze,  welche 
keinen  oder  einen  konträren  Strom  erzeugen,  vermögen  die  Erregbarkeit  zu 
konservieren.  Daraus  läßt  sich  der  Schluß  ziehen,  daß  Erregung,  elektrische 
Reaktion  der  Erregung  und  Kolloidkonsistenz  zusammenhängen. 

Erregung,  natürliche  elektrische  Reaktion  bei  der  Erregung  d.h.  Aktionsstrom, 
und  künstliche  elektrische  Reaktion  durch  Salze,  d.  h.  Salzruhestrom,  werden 
durch  die  Narkotika  gehemmt,  also  auch  die  mit  Erregbarkeitsänderung  einher- 
gehende Kolloidzustandsänderung  (des  Achsenzylinders)  durch  Narkotika  ge- 
hemmt. Die  Narkotika  hemmen  also  den  zur  normalen  Erregung  gehörigen 
Kolloidprozeß;  im  Anschluß  an  die  herrschende  Theorie  von  H.  Meyer  und 
O verton  ist  anzunehmen,  daß  dieser  Kolloidprozeß  sich  im  Lezithin  abspielt. 
Narkose  beruht  also  auf  Ansammlung  lipoidlöslicher  Substanz  im  lipoiden 
Lezithin,  bis  zu  einer  bestimmten  Konzentration  und  Sistierung  des  sich  normaler- 
weise bei  der  Erregung  dort  abspielenden  Kolloidvorgangs  durch  diese  Substanz. 

Die  Erdalkali-,  speziell  die  Oa-Salze  wirken  in  mehrfacher  Hinsicht  ähn- 
lich wie  die  Narkotika." 

Wenn  wir  es  hiernach  also  als  eine  physikalisch-chemisch  wohlverständ- 
liche Tatsache  ansehen  können,  daß  bestimmte  Organe  resp.  Zellen  für  gewisse 
Gifte  ein  besonderes  Selektionsvermögen  haben,  so  ist  damit  eine  Fülle  von 
pharmakologisch-toxikologischen  Beobachtungen  unserem  Verständnis  näher  ge- 
rückt und  der  physikalisch-chemische  Mechanismus  der  Einwirkung  von  Brillant- 
grün  auf  Naganatrypanosomen,  resp.  bei  der  Tsetse-Krankheit  z.  B.  wohl  ein- 
deutig  zu   erklären;   da  es  sich  um   ein  allgemeines  Gesetz   der   pharmako- 


V)  Pflügers  Archiv  120,  492.  1907. 
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logischen  Wirkung  handelt,  kann  es  allenthalben  herangezogen  werden.  Wir 
möchten  daher  im  folgenden  nur  die  speziell  gut  studierten  Fälle  oder  einige 
besonders  interessante  Beobachtungen  heranziehen. 

Daß  die  Kalisalze  stark  giftig  sind,  ist  bekannt,  sie  wirken  im  wesent- 
lichen auf  den  Herzmuskel,  daneben  noch  auf  die  peripheren  Gefäße,  die  sich 
kontrahieren.  Trotzdem  nach  Held^)  schon  eine  0,08  ^/^^  KCl-Lösunp:  bei  der 
Durchspülung  am  Frosch  und  Kaninchen  wirksam  erscheint,  ist  per  os  ein- 
genommenes Kalisalz  unwirksam.  Meist  nahm  man  bisher  an,  daß  die  Niere 
durch  gesteigerte  Sekretion  die  Entgiftung  besorgt,  indem  sie  den  Überschuß 
des  schädlichen  Stoffes  aus  der  Zirkulation  entfernt.  Nach  den  Untersuchungen 
Helds  an  nephrektomierten  Tieren  ist  diese  Annahme  aber  nicht  mehr  aufrecht 
zu  erhalten,  vielmehr  wird  die  Herabsetzung  der  Kalikonzentration  im  Plasma 
durch  die  Gewebe  erzielt,  die  es  aufspeichern  und  langsam  an  das  Blut 
abgeben. 

Quantitative  Untersuchungen  über  das  Eindringen  von  Alkaloiden  in 
lebende  Zellen  hat  W.  Straub^)  angestellt  und  damit  die  Kenntnis  des  Mecha- 
nismus der  Alkaloidwirkung  in  fruchtbringendster  Weise  bereichert.  Bei  der 
Orginalität  der  Versuchsanordnung  und  der  Wichtigkeit  der  erhaltenen  Resultate 
gebe  ich  im  folgenden  den  Bericht  des  Autors  selbst. 

„Die  Untersuchung  bezweckte  Klärung  der  folgenden  Fragen: 

1.  Wird  bei  Hervorruf ung  der  spezifischen  Wirkung  das  Alkaloid  am 
Orte  dieser  Wirkung  zerstört  oder  nicht? 

2.  Wie  verteilt  sich  das  Alkaloid  im  Organismus? 

Der  ausgeschnittene  Ventrikel  des  Herzens  der  marinen  Schnecke  Aplysia 
limacina  äussert  mit  Veratrin  eine  spezifische  Wirkung,  die  durch  Registrierung 
der  Druckkurven  kontrolliert  werden  kann.  Zur  Herbeiführung  der  Wirkung 
sind  so  große  Mengen  Alkaloid  nötig,  daß  die  sog.  physiologische  Analyse  mit 
Einheiten  der  Froschtoxizität  mit  genügender  Sicherheit  ausgeführt  werden 
kann.  Andere  untersuchte  Alkaloide:  Strychnin,  Curarin,  Atropin  sind  unwirk- 
sam. Eine  Zerstörung  des  Veratrin  ließ  sich  selbst  unter  den  ungünstigsten 
Bedingungen  nicht  nachweisen,  ebensowenig  des  Curarin,  hingegen  wird  das 
Strychnin  und  vielleicht  auch  das  Atropin  zum  Teil  zerstört.  —  Zum  Studium 
der  Verteilung  wird  die  Veratrinlösung  in  bestimmter  Konzentration  und  be- 
kanntem Volumen  in  die  Versuchsanordnung  gebracht,  so  daß  der  Giftkonzen- 
trationsausgleich vor  sich  geht  zwischen  der  Spülflüssigkeit  und  dem  Muskel- 
zellinhalt (meist  0,2g  HgO).  Im  allgemeinen  erfolgt  in  dem  lebendem  Schema 
die  Verteilung  gegen  die  Dififusionsgesotzc,  so  zwar,  daß  in  den  Muskelzellen 
mehr  Alkaloid  enthalten  ist,  als  ihrem  Volumen  entspricht,  unter  Umständen 
auch  mehr  als  in  der  Füllflüssigkeit,  mit  anderen  Worten,  das  Alkaloid  wird 
in  der  Zelle  gespeichert.  1  g  Aplysienmuskel  speichert  z.  B.  1  mg  Veratrin 
(absolute  Veratrinkapazität).  Die  Speicherung  ist  nötig  zur  Wirkung  und 
letztere  der  Speicheruug  proportional.  Es  wird  indessen  mehr  gespeichert,  als 
die  Erreichung  des  Wirkungsmaximum  verlangt.  Für  die  Größe  der  Speicherung 
(Endzustand)  ist  im  wesentlichen  die  absolute  Giftraenge  von  Bedeutung,  weniger 
die  Konzentration. 

Ebenso  ergibt  der  Auswaschversuch  nach  maximaler  Speicherung,  daß 
bei  jeder  Erneuerung  der  Spülflüssigkeit  nur  ein   Minimum  Alkaloid   aus  den 

i)  Archiv  f.  exper.  Path.  u.  Pharm.  53,  227.  1906.  —  «)  Arcliiv  di  Fisiol.  1,  55.  1903. 
Pfliigers  Archiv  98,  Heft  5  u.  6. 
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Zellen  Dach  außen  tritt.  Der  Spei chernngs Vorgang  wird  durcli  die  Narkose  ge- 
hemmt, ist  also  an  diö  spozifische  Tätigkeit  geknüpft.  Die  Beubacbtungen 
lassen  sich  direkt  auf  den  Organimus  übertragen*  Die  Sättigung  der  fiir  das 
Gift  empfindlichen  Zellen  erfolgt  rasch,  und  zwar  in  einem  höberen  Grade*  als 
die  maximale  Wirkung  verlangt^  die  Entgiftung  erfolgt  laugBam,  weil  jeweils 
ein  MiniiDum  Alkaloid  in  der  Außenlösung  (Blut,  Gewebssäfte)  das  Gleich- 
gewicht  einer  noeb  wirksamen  Menge  in  der  Zelle  halten  katiiL  Wegen  der 
Überspeichern ng  besteht  die  Wirkung  noch  niaximah  wenn  schon  die  Entgiftung 
im  Gange  ist.  Die  Reaktion  des  Giftes  mit  dem  Zellinnern  kann  nur  ein© 
lösbare  Anlagerung  an  gewisse  Gruppen  sein,  und  der  Vorgang  der  Aikaloid- 
vergiftung  ist  vom  Standpunkte  des  Massen  Wirkungsgesetzes  als  eine  umkehr- 
bare Gleicbgewichtsreaktion  zu  hetracbten^  nach  dem  Schema; 
12  3  4 

Plasma  +  Giftlösung  ^T^  Giftplastiia  -|-  H^O 

Die  Variable  der  Gleichung  ist,  bedingt  durch  die  Organismusrerhält- 
nisse,  die  Giftiösung,  deren  Minderung  führt  zum  Zerfall  des  Komponenten  3, 
zu  einem  neuen  Gleicbgewicht  usw. 

Die  Untersuchung  der  anderen,  unwirksamen*Alkaloide  auf  Speicherungs- 
fähigkeit ergab,  daß  das  Curarin  nicht  gespeichert  wird;  das  Strychnin  wird 
zwar  gespeichert,  jedoch  gleichzeitig  zerstört,  das  Atropin  wird  wahrscheinlich 
in  geringem  Grade  gespeichert.  Man  kann  demnach  dieÄlkaloide  quoad  Zellular- 
toxikologie  und  bezüglich  einer  Zellart  gruppieren  in 

1.  wirksame ;  werden  maximal  gespeichert  und  nicht  zerstört  (Typus 
Veratrin); 

2.  unwirksame: 
a)  werden  gespeichert^  aber  zerstört  (Typus  Strychnin), 
bj  werden  nicht  gespeichert  und  nicht  zerstört  (Typus  Curarin)," 

Im  AnschlulJ  an  diese  Untersuchungen  hat  Straub^)  auch  die  chemische 
Kinetik  der  Muskarinwirkungund  des  Antagonismus  Muskarin-Atropin 
untersucht  und  die  Frage  der  Giftverteilung  bei  und  unter  Kontrolle  der 
ph3='sio logischen  Wirkung  in  hervorragender  Weise  gefördert.  Als  ßesultat 
dieser  Untersuchung  ergab  sich,  daß  für  das  Muskarin,  wie  wahrscbeinlich  auch 
für  andere  Gifte,  deren  physiologische  Wirkung  gleich  ist  dem  Effekt  einer 
Heizung,  ein  Speicherungsvorgang  das  Primäre  ist»  „Während  aber  hei  Alka- 
loiden  des  Typus  Strychnin-Veratrin-MorphiD  der  durch  die  Speicherung  be- 
wirkte Zustand  der  Giftsättigung  die  Gift  Wirkung  bedingt,  ist  bei  Muskarin 
(Pilokarpin,  Adrenalin)  an  den  Zustand  der  Giftsättigung  die  spezifische  Wir- 
kung nicht  geknüpft;  denn  dort  ist  sie  veranlaßt  durch  den  Vorgang  der  Gift- 
sättigung der  spezifischen  Zellen,  bangt  also  zwar  ursächlich,  aber  doch  nur 
mittelbar  mit  der  Speicherung  des  Giftes  zusammen. 

Während  Gifte  des  Typus  V^eratrin  zu  ihrer  Wirkungsäußerung  des  Reizes 
von  außen  bedürfen,  sind  die  Gifte  des  Typus  Muskarin  an  sich  Reiz  und 
unterliegen,  wie  jeder  physiologische  HeiZy  der  Potentialbedingungi 

Demgemäß  wirken  alh*  Faktoren,  die  entweder  den  Ausgleich  des  Konzen- 
trationS'Potentials  zwischen  Blut  und  spezifischem  Organ  aufbeben  ( Erreichung 
des  völligen  Speieber ungsgleichgewicbtes  oder  zwangsweise  Herstellung  eines 
Gleichgewichts   durch  Verblutung)   oder  die  Reaktionsgeschwindigkeit    herab- 


*)  PflQgera  ArcHv  {1%  127.  1907, 
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drücken  (Atropin),  als  HemmuDgen  der  physiologischen  Wirkung  der  fraglichen 
Gifte,  hemmende  Substanzen  als  Antagonisten." 

Über  die  Natur  des  Speicherungsvorganges  sagen  die  Muskarinversuche 
nach  Straub  leider  nichts  aus.  Bezüglich  der  Annahme  eines  Adsorptions- 
vorganges (Freundlich)  sagt  allerdings  Straub,  daß  mit  diesem  so  unspezi- 
fischen, nur  von  der  Oberflächenenergie  betriebenen  Vorgang  ihm  die  Spezifität 
der  Alkaloidwirkung  kaum  in  unmittelbarer  Weise  erklärbar  erscheine! 

Es  sei  aber  an  dieser  Stelle  darauf  hingewiesen,  daß  nach  den  Untersuchungen 
von  H.  Freundlich^)  Adsorptionserscheinungen  auch  im  Organismus 
doch  eine  besondereRoUe  spielen.  Dieselben  gehorchen  dem  folgenden  Gesetz 

X  1 

-'  =a«c— ,  wo  X  die  adsorbierte  Menge  des  gelösten  Stoßes,  m  die  Menge 

des   adsorbierenden  festen  Stoffes,    c  die  Konzentration  in  der  Lösung,  a  und 

—  Konstanten  sind.  Die  Konstante  —  ist  weitgehend  unabhängig  vom  adsor- 
P  P 

bierenden  Stoff,  vom  Medium  und  vom  gelösten  Stoff,  schwankt  zwischen  den 
Werten  0.2  und  0,5,  die  Adsorption  nimmt  so  gut  wie  allgemein  mit  steigen- 
der Temperatur  ab,  die  Geschwindigkeit,  mit  der  sich  die  Oberflächengleich- 
gewichte einstellen,  ist  meist  auffallend  groß.  „Straub  hat  die  Verteilung 
von  Veratrin  zwischen  dem  Herzmuskel  von  Aplysia  limacina  und  dem  im  Herz- 
beutel enthaltenen  Blut  untersucht.  Es  zeigte  sich,  daß  Gleichgewichte  sich 
einstellen,  die  von  beiden  Seiten  schnell  erreichbar  sind;  man  kann  das  Veratrin 
quantitativ  durch  bloßes  Auswaschen  aus  dem  Herzen  entfernen.  Das  Gleich- 
gewicht liegt  bei  sehr  kleinen  Konzentrationen  in  der  Flüssigkeit  und  bei 
großen  in  dem  Herzmuskel,  deren  Verhältnis  nicht  konstant  ist,  sondern  mit 
steigender  Konzentration  abnimmt.  Kurz,  alles  weist  auf  eine  Adsorption  hin.'* 
Freundlich  hat  nun  ,. einige  untereinander  vergleichbare  Versuche,  die  in  der 
Weise  angestellt  wurden,  daß  man  in  demselben  Herzen  im  Gleichgewicht  be- 
findliches Blut  durch  frisches  ersetzte  und  dies  von  neuem  sich  bis  zum  Gleich- 
gewicht mit  dem  im  Herzmuskel  vorhandenen  Veratrin  sättigen  ließ,  nach  der 
obigen  Adsorptionsformel  berechnet;  wie  man  aus  der  folgenden  Tabelle  sieht, 
mit  befriedigendem  Erfolg". 

X  X 

c  -  beob.  -  -  berech, 

m  m 

2  80  80 

3  90  93 

4  105  104 

„Der   Wert  von  — ,  der  zur  Berechnung  benutzt  wurde,  war  0,4,  entspricht 

also  durchaus  den  sonst  bei  Adsorptionen  gefundenen  Werten  dieses  Exponenten 
(zwischen  0,2  und  0,5)." 

Einen  sehr  charakteristischen  Beweis  für  die  Notwendigkeit  der  LipoiJ- 
löslichkeit  für  die  toxikologische  Wirkung  hat  auch  W.  Pauli^)  gefunden.  W'ir 
haben  oben  schon  die  starke  Wirksamkeit  der  Rhodanionen  kennen  gelernt; 
ebenso  wie  Rhodannatrium  (Blutdrucksenkung  infolge  Herabsetzung  der  Energie 
des  Herzmuskels,  darauffolgende  Drucksteigorung  durch  Erregung  der  Gefäß- 
zentren   und   starke    vorwiegend    zentrale  Vagusreizung),    wirkt  nun  auch  der 


*)  HabilitÄtionsvorlesung  (Leipzig)  Dresden  1907.  —  *)  S.  o. 
Koränyi-Biohter.    Handbach  II.  17 
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Amylester  der  RhodanwasserstofFsäure.  ^.Wllhreod  jedoch  beim  mittelgToßen 
Hunde  schon  2—3  Tropfen  vom  Rhodauesterj  intrayenös  beigebracht,  eine 
foudroyante  tödliche  Vergiftuug  erzeugen  können,  müssen  zu  demselben  Zweck 
vom  Rhodan»atrium  8  und  selbst  10  Gramm  in  den  venösen  Kreislauf  ge- 
schafft werden.  Dieser  enormB  unterschied  in  der  Gittigkeit  zeigt^  daß  bei 
der  Amylrhodanid Vergiftung  der  Ester  infolge  seiner  Lipoidlöslichkeit  leicht 
in  das  Zellinnere  gelangt  und  dort  am  eigentlicben  Orte  der  Wirkung  aus  ihm 
Anioneu  freigemacht  werden,  während  dieselben  als  fertige  Produkte  der  Salz- 
dissoziatjou  nur  schwer  in  die  Zellen  dringen  ^  wobei  der  Körper  mit  einem 
großen  Überschuß  beladen  werden  muß." 

In  derselben  Weise  lassen  sich  nach  Pauli  zahlreiche  Beispiele  in  der 
Pharmakologie  verstehen,  bei  denen  ein  beliebiges  Alkaho] radikal  esterartig  mit 
der  Säure  zur  Horstellting  einer  bestimmten  Wirkung  verbunden  sein  muß. 
Das  Alkyl  fordert  dabei  nur  den  leichten  Transport  der  Substanz  in  das  Zeil- 
innere,  das  verkettete  Änion  bleibt  das  wirksame  Prinzip.  So  ist  das  Kokaiu 
ein  Methylester  des  Benzoylekgonin,  letzteres  ist  zwar  der  eigentliche  Träger 
der  Wirkung,  ist  aber  20 mal  weniger  giftig  als  sein  Ester,  das  Kokaiu,  und 
ohne  anästhesierende  Eigenschaften,  Ahnliches  gilt  Inr  die  von  Einhorn  dar- 
gestellten Ester  zyklischer  und  heterozYklischer  Säuren,  ebenso  für  Arekaidin 
und  dessen  Methylester  das  Arekolin^  den  toxischen  Bestandteil  der  Arekanuß. 
Pauli  macht  mit  Recht  darauf  aufmerksam,  daß  wohl  auch  die  kolossale  Wir- 
kung metallorganischer  Verbindungeüj  z.  B*  der  Quecksilberäthylverhindnng, 
so  erklärt  werden  kann. 

Die  Erkenntnis  der  Bedeutung  der  Lipoide  für  die  AVirknng  hat  endlich 
noch  angefangen,  auf  einem  Gebiete  Klarheit  zu  verschaffen ,  auf  dem  jahr- 
zehntelang bei  Pharmakologen  und  Therapeuten  die  divergentesten  Anschau- 
ungen herrschten,  der  Frage  der  Hautresorption,  Hier  muß  nun  in 
allererster  Linie  auf  die  Untersuchungen  von  W,  Filehne^)  „Über  die 
Durch gäugigkeit  der  menschlichen  Epidermis  für  feste  und  flüssige  Stoffe^ 
hingewiesen  werden;  diese  Arbeit  bat,  vielleicht  wegen  ihres  Titels,  ihrer 
pharmakologischen  Gesichtspunkte  oder  des  PLibUkationsortes  bei  Physiologen, 
wie  wenigstens  nach  den  zusammenfassenden  Darstellungen  anzunehmen  ist^ 
nicht  die  Beachtung  gefunden,  die  sie  verdient.  In  ihr  ist  aberj  wie  die  folgen* 
den  Zitate  zeigen  werden,  in  voller  Klarheit  die  Bedeutung  der  Fettloslicbkeit 
und  Löslichkeit  überhaupt  erkannt  und  zur  Entscheidung  einer  wichtigen  Frage 
qualitativ  verwertet  worden.  „Es  ist  unsere  Epidermis  eine  mit  Cholesterin- 
fetten  durchtränkte  und  an  ihrer  einen  (äußeren)  Fläche  mit  Fett,  Hauttalg 
überzogene  Diffusionsmembran,  Bei  der  Mischbarkeit  von  Cholesterinfetten 
(Lanolin)  mit  eigentlichen  Fetten  (Hanttalg)  hat  also  eine  Substanz,  die  von 
außen  durch  die  Epidermis  bis  zum  resorbierenden  Corium  hindurchdringen 
soll,  zwischen  Hauttalg  und  den  tieferen,  nur  Cbolesteriufett  führenden  Epi- 
dermiszellen  die  oberflächlichste  Epidermiszellenschicht  zn  passieren,  welche  in 
dem  Cholesterinfett  (Lanolin)  Hauttalg  , gelöst*  enthält  —  Nun  können  aber 
durch  eine  irgendwie  durchtränkte  und  überzogene  Membran  nur 
solche  Stoffe  diffundieren,  welche  sich  in  den  die  Membran  durch- 
tränkenden und  überziehenden  Flüssigkeiteu  oder  Substanzen  lösen 


1)  Jkrl  khn.  Wocbenschr,  1898,  Nr,  3,  Vgl  aucli  L,  Mahn,  Dissert,  Breslau  1097. 
und  W.  File  hu  e,  Über  die  DureL^ngigkeit  menschlicher  Epidermis  für  Gase.  Arch,  mtera, 
d.  Pharmacodjnamie  7,  133,  1900, 
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beziehungsweise  mit  ihuon  mischen."  Filehne  und  sein  Schüler,  L.  Mahn, 
haben  deshalb  geprüft,  „ob  gewisse  medikamentöse  Stoffe  diese  Fähigkeit  be- 
sitzen, sich  in  den  Cholesterinfetten  usw.  zu  lösen,  resp.  sich  mit  ihnen  zu 
mischen  oder  sie  zu  lösen**.  Sie  fanden,  daß  von  wasserfreiem  Lanolin  nicht 
aufgenommen  wurden:  Kochsalz,  Kaliumchlorid,  Jodkalium,  Ferrum  carboni- 
cum,  Arsenik,  Tartarus  stibiatus  und  graue  Salbe.  Es  lösten  sich  in  Lanolin : 
Schwefel,  Sublimat,  Bleiox\'d  und  essigsaures  Blei.  Es  lösen  sich  in  ihm 
unter  gleichzeitiger  Bildung  einer  in  Lanolin  löslichen  chemischen  Lanolin- 
verbindung: Jod  und  Eisonchlorid.  Von  organischen  Substanzen  lösen  sich  in 
Lanolin  außer  Alkohol,  Äther  und  Chloroform  noch  Ol.  Terebinthinae,  OL 
Sabinae,  Ol.  Sinapis,  Ol.  Crotonis,  Jodoform,  Karbolsäure,  Chrysarobin,  Kampfer, 
Cantharidin,  ferner  die  „freien  Basen  (nicht  aber  deren  wasserlösliche  Salze), 
Kikotin,  Chinolin,  Veratrin,  Kokain  und  Strychnin."  Filehne  hat  also  schon 
vor  0 verton  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß  es  „besonders  beachtenswert 
ist,  daß  nur  die  freien  Alkaloide,  nicht  aber  ihre  Salze  in  Lanolin  und  Fett 
löslich  sind".  „Dem  Biologen  wird  vielleicht  am  interessantesten  aus  dem  Mit- 
geteilten die  Tatsache  sein,  daß  sich  das  Hautorgan  des  Warmblüters  durch 
Oholesterinbildung  und  durch  Hauttalgüberzug  gegen  das  Eindringen  nicht  bloß 
des  Wassers,  sondern  namentlich  der  in  Meeres-  und  Flußwasser  gelösten 
Salze  gesichert  hat,  —  was  für  die  in  und  auf  dem  Wasser  lebenden  Warm- 
blüter ja  in  der  Tat  eine  Lebensfrage  war." 

In  diesen  Untersuchungen  File hn es  waren  zum  ersten  Mal  die  Be- 
dingungen erkannt,  unter  denen  die  Epidermis  für  (medikamentöse)  Stoffe  durch- 
gängig ist  und  zugleich  das  Wesen  dieses  Durchgangs  klargelegt.  Damit  war 
auch  die  Möglichkeit  gegeben,  die  Erscheinungen  der  Hautresorption  im  Tier- 
experiment quantitativ  als  Lösungserscheinungen  zu  verfolgen.  Ovorton^)  selbst 
war  es,  der  diese  Frage  im  Verfolge  seiner  Lipoidstudien  zunächst  bei  Amphi- 
bien eingehend  untersuchte.  Von  seinen  wesentlichen  Ergebnissen  sei  sein 
eigenes  Referat  an  dieser  Stelle  wiedergegeben: 

„Selbst  nach  vollständiger  Entleerung  der  Harnblase  (die  bei  den  Am- 
phibien zum  Teil  als  Wasserreservoir  dient)  können  die  Amphibien  durch  rasche 
Verdunstung  ein  Viertel  ihres  Körpergewichts  verlieren,  ohne  daß  unmittelbare 
Gefahr  für  ihr  Leben  besteht.  In  diesem  Zustande  können  sie  vielmehr 
24  Stunden  am  Leben  bleiben.  Werden  sie  hierauf  in  Wasser  bis  zu  den 
Vorderbeinen  getaucht,  so  nehmen  sie  durch  die  Haut  das  verlorengegangene 
Wasser  ziemlich  schnell  wieder  auf.  Bis  das  ursprüngliche  Gewicht  fast  wieder 
erreicht  ist,  wird  nur  sehr  wenig  oder  gar  kein  Harn  abgeschieden. 

Nach  Verlust  von  ^4  ihres  Gewichts  durch  Verdunstung  (nach  künstlicher 
Entleerung  der  Harnblase)  ist  der  osmotische  Druck  des  Blutes  der  Amphibien 
auf  ca.  das  Doppelte  des  ursprünglichen  W^ertes  gestiegen,  obgleich  die  Am- 
phibien bei  leerer  Blase  rund  SO^j^  Wasser  enthalten.  Es  rührt  dies  daher, 
daü  nur  ein  Teil  des  Wassers  der  Gewebe  in  der  Form  einer  wässerigen 
Lösung,  der  Rest  dagegen  in  Form  von  Quellungswasser  vorhanden  ist.  Letz- 
teres wird  aber  bei  der  partiellen  Austrocknung  in  geringerem  Maße  als  das 
Lösungswasser  abgegeben. 

Alle  Amphibien  nehmen  während  ihres  Aufenthalts  im  Wasser  große 
Mengen   Wasser    durch  die   Haut  auf   und  scheiden  dasselbe  durch  die  Niere 


*)  Verb.  d.  phys.-med.  Gesellsch.  zu  AVürzburg  36,  277.     Biochem.  Zentralbl.  2,  518. 
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wieder  ab.  Die  Geschwindigkeit  der  Wasseraufnahme  und  Wasserausscheidung 
ist  in  hohem  Grade  von  der  Temperatur  abhängig  und  ist  bei  30  —  33  Grad 
4 — 5 mal  so  groß  als  bei  0  Grad. 

Werden  Amphibien  statt  in  reines  Wasser  in  Kochsalzlösung  bis  zu  den 
Vorderbeinen  getaucht,  so  nehmen  sie  ebenfalls  Wasser  durch  die  Haut  auf, 
sofern  die  Konzentration  der  Kochsalzlösung  nicht  mehr  als  0,65  ^/^^  beträgt. 
Die  Wasseraufnahme  ist  aber  langsamer  als  bei  der  Suspension  in  reinem 
Wasser,  und  zwar  ist  die  Geschwindigkeit  sehr  annähernd  der  jeweiligen  Diffe- 
renz der  osmotischen  Drucke  des  Blutes  und  der  Lösung  proportional.  An 
Kochsalzlösung  von  mehr  als  0,65^;,,  geben  die  Amphibien  im  allgemeinen 
Wasser  ab. 

Die  Haut  lebender  Amphibien  ist  für  alle  in  den  Lipoiden 
leicht  löslichen  Verbindungen  sehr  leicht  durchlässig,  dagegen  für  die 
meisten  Salze  der  Alkalien  und  Erdalkalien  für  viel  wertige  Alkohole,  die  gewöhn- 
lichen Kohlehydrate  usw.  in  normalem  Zustande  fast  oder  ganz  undurchlässig. 
Borsäure,   Glyzerin,   Harnstoff  usw.  werden  nur  langsam  durchgelassen."  — 

An  weißen  Mäusen  resp.  an  Tauben  untersuchte  A.  Schwenkenbecher\) 
das  Absorptionsvermögen  der  Haut.  Er  bestätigte  im  wesentlichen  für  sie,  was 
Overton  für  die  Haut  der  Kaltblüter  nachgewiesen  hatte,  daß  ein  Stoff  um 
so  schneller  und  in  desto  größerer  Menge  von  der  Warmblüterhaut 
aufgenommen  wird,  je  größer  sein  Teilungskoeffizient  zwischen  Li- 
poid und  Wasser  ist.  So  gelang  der  Nachweis  der  Aufnahme  für  folgende  Sub- 
stanzen :  Äthyl-,  Amylalkohol,  Äthyläther, Chloroform,  Jodäthyl-Cyanverbindungeii, 
Paraldehyd,  Azeton,  Phenol,  Lysol,  Resorzin,  Guayakol,  Salizylsäure,  Anilin, 
Antipyrin,  Nikotin,  Schwefelwasserstoff.  Nicht  absorbiert  wurden:  Strychnin- 
nitrat,  Kodein,  Kohlensäure,  Kohlenoxyd,  Leuchtgas  und  Salze  im  allgemeinen. 
Jodkalium  war  wahrscheinlich  vorher  etwas  gespalten,  so  daß  es  zur  Aufnahme 
von  Jod  kam. 

Über  die  Aufnahme  von  Wasser  und  Salz  durch  die  Epidermis 
stellten  mit  Berücksichtigung  der  Hygroskopizität  einiger  Koratingebilde 
W.  Fi  lehne  und  J.  Biberfeld  ^)  Versuche  an;  sie  fanden,  daß  Wasser 
oder  wässrige  Kochsalzlösung  von  Lanolin  im  wesentlichen  nicht  „chemisch" 
gebunden  wird,  sondern  nur  emulgiert  in  ihm  enthalten  ist;  doment- 
sprechend geht  eine  angewärmte  Verreibung  von  Kochsalzlösung  mit  Lanolin 
durch  ein  erwärmtes  Lanolinfilter  unverändert  hindurch.  Nur  eine  ganz  ge- 
ringe Menge  von  Wasser,  die  biologisch  nicht  in  Frage  kommt,  war  in  Ver- 
dunstungsversuchen als  echt  gelöst  im  Lanolin  nachzuweisen:  ^2  mg  Wasser 
ging  pro  qcm  und  Tag  durch  eine  dünne  Lanolinschicht  hindurch;  dagegen 
nimmt  Lanolin  aus  Wasserdampf,  aus  wasserdampfgesättigter  Luft  keine  Feuch- 
tigkeit auf;  es  ist  also  nicht  hygroskopisch.  Mit  der  in  den  Verdunstungs- 
versuchen eine  Lanoliuschicht  passierenden  geringen  Wassermenge  geht  kein 
NaCl  mit,  wenn  statt  destillierten  Wassers  Kochsalzlösung  der  Verdunstung 
unter  einer  Lanolinschicht  ausgesetzt  wird. 

Ferner  untersuchton  Fi  lohne  und  Biberfeld  —  in  Analogie  zur  mensch- 
lichen Epidermis  —  mit  Lanolin  und  Ol  getränkte  Koratingebilde,  und  zwar 
Wollfäden  und  Federspulen  (zum  Teil  auch  Frauenhaare)  in  bezug  auf  ihre 
Fähigkeit,    Wasser   und   Salze    aufzunehmen.     Das  Resultat    war,    daß    nach 


»)  Engelnianns  Archiv  1904.  —  *)  Hofmeisters  Beiträge  5,  449. 
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24  Stunden  trockene  lanolinisierte  und  geölte  Wollfäden  und  Fodcrspulen  in 
einer  feuchten  Kammer  beinahe  gleich  viel  Wasser  aufgenommen  hatten.  Was 
die  Aufnahme  von  NaCl  aus  wässrigcn  Lösungen  verschiedener  Konzentration 
betrifft,  so  stellten  die  Autoren  fest,  daß  Wollfäden,  Spulen  und  Frauenhaare 
aus  den  minder  konzentrierten  Lösungen  relativ  mehr  Salz  aufnehmen  als  aus 
den  konzentrierten.  Auch  lanolinisierte  Keratingebilde  nehmen  ungefähr  in 
gleicher  Weise  wie  die  nichtlanolinisierten  Wasser  und  Salze  aus  den  Lösungen 
auf;  das  aufgenommene  Salz  ist  leicht  wieder  auslaugbar.  Jedenfalls  muß  nach 
diesen  Versuchen  prinzipiell  die  Möglichkeit  zugegeben  werden,  daß  unter 
günstigen  Umständen  Salzlösungen  durch  die  menschliche  Epidermis  hindurch- 
dringen. Zieht  man  aber  die  Schnelligkeit  und  Zuverlässigkeit  in  Betracht, 
mit  der  lipoidlösliche  Substanzen,  z.  B.  Phenol,  Chloroform,  Kantharidin, 
durch  die  Epidermis  dringen,  während  Salzlösungen  nach  den  Untersuchungen 
Fleischers  und  anderer  selbst  nach  3  stündigem  Bade  nicht  durchtraten, 
so  ist  man  genötigt,  anzunehmen,  daß  die  Geschwindigkeit,  mit  der  letztere 
in  die  Epidermis  dringen,  außerordentlich  klein  ist.  Ob  aber  die  so  ein- 
dringenden Mengen  stets  und  überall  als  verschwindend  gering  völlig  zu  ver- 
nachlässigen sind,  dies  zu  entscheiden  reichen  denn  doch  die  vorliegenden 
Versuche  nicht  aus.  Es  wäre  ja  möglich,  daß  bei  einem  blonden  skrofulösen 
Kinde  die  Epidermis  für  Salzlösungen  gut  permeabel  ist  im  Vergleich  zu  der 
eines  brünetten,  robusten  Mannes!  Innerhalb  der  praktisch-balneologisch  in 
Betracht  kommenden  Konzentrationen  der  Kochsalzlösung  (0,4 — lO^|^^)  nimmt 
mit  steigendem  Kochsalzgehalt  die  absolute  Menge  des  vom  Keratin  aufge- 
nommenen Kochsalzes  zu,  doch  ist  der  Unterschied  zwischen  der  Aufnahme 
bei  5  und  bei  10%  schon  sehr  gering. 

Wenn  wir  uns  nach  weiteren  Anwendungen  des  Massen wirkungs- 
gesetzes  in  der  Pharmakologie  und  Toxikologie  umsehen,  so  wäre  als 
das  beststudierte  Beispiel  zunächst  die  Kohlen oxyd Vergiftung  heranzuziehen. 
Wir  können  aber  an  dieser  Stelle  darauf  nur  verweisen,  da  dieses  Gebiet  schon 
im  ersten  Bande  von  Loewy  eingehend  behandelt  ist. 

Als  weiteres  Beispiel  einer  Massenwirkung,  und  zwar  speziell  einer  olek- 
tiven  Massenwirkung,  wären  auch  die  Versuche  über  Diurese  nach  Salz- 
infusion heranzuziehen,  über  die  im  ersten  Bande  von  Höh  er  berichtet 
worden  ist.  Nur  um  speziell  zu  zeigen,  wie  bei  dieser  Massenwirkung  der 
Salze  die  Selektion  eine  Rollo  spielt,  sei  auf  die  Versuche  von  Cushny, 
Alagnus  und  T.  Sollmann  hingewiesen.  Letzterer  zeigte,  daß  durch  Nitrat, 
Jodid,  und  Rhodanid  die  Chloride  im  Harn  prozentisch  vermehrt  werden, 
während  sie  nach  Azetat,  Phosphat  und  Sulphat  eine  Verminderung  erfahren. 
In  der  Reihenfolge  sieht  man  wieder  die  Gültigkeit  der  Hofmeister-Paulischen 
Ordnung. 

Daß  diese  elektive  Massenwirkung  bei  der  Diurese  nicht  nur  bei  Salz- 
lösungen statthat,  konnten  Vogt  und  ich^)  zeigen;  wir  fanden  nach  Injektion 
eines  äquimolekularen  Gemisches  von  Saccharose  und  Glukose,  daß  von  ersterer 
57®/^j  zur  Ausscheidung  kamen,  während  von  letzterer  nur  27^i^^J  also  weniger 
als  die  Hälfte  eliminiert  wurde.  Ähnliches  gilt  nach  bisher  unveröffentlichten 
Untersuchungen  von  Vogt  und  mir  für  das  Verhältnis  von  Glukose  und 
Fruktose. 


*)  Verhandl.  d.  Kongreß  f.  innere  Med.  20,  524. 
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Eiuen  besonders  schönen  Hinweis  auf  die  Gültigkeit  des  Massenwirkungs- 
gesetzes verdanken  wir  Leonor  Michaelis^),  der  den  Gang  der  Ausschei- 
dung körperfremder  Substanzen  studierte.  Er  ging  von  der  Annahme  aus,  daß 
die  jeweilige  Ausscheidungsgeschwindigkeit  von  der  Menge  der  die  Nieren- 
geläße  in  der  Zeiteinheit  durchströmenden  ausscheidbaren  Substanz  abhängt; 
und  zwar  wäre  hierfür  wiederum  die  einfachste  Annahme,  daß  die  in  jedem 
Zeitteilchen  ausgeschiedene  Menge  proportional  der  zu  dieser  Zeit  im  Körper 
zirkulierenden  Substanzmenge  ist.  Bezeichnen  wir  die  bis  zur  Zeit  bereits  aus- 
geschiedene Menge  der  Substanz  als  x  und  die  zur  gleichen  Zeit  t  im  Körper 
als  y,  so  wäre  demnach 

dt     '' 

wo  k  die  Ausscheid  ungskonstante  bedeutet.  Durch  eiofache  mathematische 
Umformung  ergibt  sich  daraus 

lln_-?_  =  k  (1) 

t       a  —  X 

Da  nun  in  vielen  Versuchen  die  zu  verabreichende  abscheidbare  Substanz  nicht 
plötzlich  in  die  Zirkulation  kommt,  sondern  erst  allmählich  vom  Darmkanal  resor- 
biert wird,  so  kann  die  Gleichung  (1)  nicht  unter  allen  Umständen  streng  gelten. 
Da  die  jeweilig  ausgeschiedene  Menge  nur  von  der  im  Blute  zirkulierenden 
Menge  der  Substanz  abhängt,  so  kann  man  folgende  Gleichung  aufstellen: 
Bezeichnen  wir  die  zur  Zeit  tj  ausgeschiedene  Menge  mit  x^,  so  ist  die  zirku- 
lierende Menge  a  —  x^.  Ebenso  entsprechen  sich  tj,  x^  und  a  —  Xj.  Die 
Gleichung  wird  demnach: 

Die  Gleichung  hat  stets  dann  Gültigkeit,  wenn  zur  Zeit  t^  schon  alle  ein- 
gegebene Substanz  absorbiert  ist.  Wenn  wir  ganz  zu  Anfang  des  Versuchs 
aus  den  Daten  den  Wert  für  die  linke  Seite  der  Gleichung  für  die  verschie- 
denen Zeitpunkte  bestimmen,  so  kann  derselbe  nicht  konstaut  ausfallen,  wenn 
wir  nicht  für  t^  einen  Zeitpunkt  wählen,  wo  schon  alle  Substanz  resorbiert 
ist.  Umgekehrt  haben  wir  hiermit  ein  Mittel,  um  den  Zeitpunkt  zu  bestimmen, 
wo  die  Resorption  der  Substanz  beendet  ist.  Dieser  Zeitpunkt  ist  somit  der 
„reduzierte  Nullpunkt",  von  ihm  aus  dürfen  nun  alle  späteren  Integrationen 
ihren  Anfang  nehmen  und  von  ihm  aus  muß  man  zu  einer  wirklichen  Konstanz 
der  verschiedenen  k- Werte  gelangen. 

Den  Nachweis  der  Richtigkeit  dieser  Theorie  konnten  Michaelis  und 
Maaß  an  der  Ausscheidungskurve  der  Borsäure  bringen,  die  folgende,  für  den 
vorliegenden  Fall  wichtige  Eigenschaften  hat.  Sie  ist  ungiftig  für  die  Nieren, 
sie  wird  ausschließlich  durch  den  Harn  ausgeschieden,  ihr  Ausscheidungsgang 
ist  unabhängig  von  der  aufgenommenen  Wassermenge  und  sie  verbleibt  für 
eine  genügende  Zeit  ausschließlich,  ohne  in  die  Körpergewebe  zu  diffundieren, 
in  der  Zirkulation.  Die  Verhältnisse  ihrer  Ausscheidung  sind  von  Rost  studiert 
worden.  Wie  ein  Blick  auf  die  folgende  Tabelle  zeigt,  die  eine  von  den  fünf 
von  Michaelis  und  Maaß  berechneten  ist,  folgt  die  Ausscheidungskurve  der 
Borsäure  in   der  Tat  ein  sehr  bedeutendes  Stück  dem  aufgestellten  Gesetze: 


»)  Biochem.  Zeitschr.  4,  542.  5,  1.  1907. 
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die  Ausscheidungsgeschwindigkeit  ist  proportional  der  noch  nicht  ausgeschiedenen 
Suhstanzmenge. 


A 

in  Stunden 

a  —  X  in  g 

k. 

10» 

0 

3,000 

1 

2,873 

188 

2 

2,681 

244 

300 

3 

2,496 

266 

305 

311 

4 

2,366 

281 

271 

23-3 

5 

2,241 

270 

260 

'2U 

6 

2,091 

261 

270 

256 

7 

2,003 

341 

253 

239 

8 

1,005 

231 

236 

9 

1,804 

235 

10 

1,713 

234 

11 

1,619 

235 

12 

1,525 

237 

24 

0,819 

230 

48 

0,440 

(168) 

72 

0,163 

(172) 

Chemische  Wirkungen. 

Wenn  wir  auch  im  Vorhergehenden  die  Erscheinungen  wesentlichst  unter 
dem  Gesichtspunkt  der  Lösungen  betrachtet  haben,  so  haben  wir  doch  sehr 
vielfach  Gelegenheit  gehabt,  Beobachtungen  anzuführen,  die  für  die  Wirkung 
der  Ionen  von  Elektrolyten  sprachen.  In  der  Tat  hat  sich  ja  auch  die 
lonentheorie  in  der  Pharmakologie  mindestens  ebenso  schnell  Bahn 
gebrochen  wie  in  einigen  Gebieten  der  Chemie. 

In  der  Pharmakologie  haben  wir  es  nun  aber  nicht  nur  mit  reparablen 
Wirkungen  zu  tun,  die  vom  Massenwirkungsgesetze  beherrscht  werden,  sondern 
auch  mit  rein  chemischen  Reaktionen.  Für  die  chemischen  Reaktionen  hat 
van  t'  Hoff  die  bekannte  Reaktionsgeschwindigkeit-Temperaturregel  (RGT-Regol) 
festgestellt,  wonach  bei  mittleren  Temperaturen  eine  Temperaturänderung  um 
10  Grad  die  chemische  Reaktionsgeschwindigkeit  verdoppelt,  resp.  verdreifacht. 
Daß  die  RGT-Regel  auch  bei  Lebensvorgängeu  gilt,  ergibt  sich  aus  einer 
großen  Reihe  von  Beobachtungen,  für  die  ich  im  folgenden  die  Zusammen- 
stellung gebe,  die  Aristides  Kanitz  jüngst  in  der  Zeitschrift  für  Elektrochemie 
(1907,  Nr.  44)  veröflfentlicht  hat  (s.  S.  264). 

Toxikologische  Beobachtungen  über  den  Einfluß  der  Temperatur  hat 
W.  Hausmann^)  gemacht  (siehe  auch  Seite  252). 

Winterschlafeude  Fledermäuse  sind  resistent  gegenüber  der  chronischen 
Colchicinvergiftung.  Wache  Fledermäuse  werden  nach  zweitägiger  Inkubations- 
zeit durch  den  30.  Teil  der  für  winterschlafende  Tiere  noch  nicht  tödlichen 
Dosis  getötet. 


»)  Pflügers  Archiv  113,  317.  1906. 
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10»  Erhöhung 
_    Mo) 


1 
2 

3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 


12 


13 
14 

15 

16 
17. 
18 
19 


20 


21 


Ausatmung  von  CO^  durch  Pflanzen 

..  ,.       ,.         ,,       Frösche 

„  „       „         ,.       Kaninchen 

S[>rossung  von  Hefen 

Askosporenbildiing  von  Hefen 

Gärung  von  Hefen 

COa-Assimilation  mittels  Chlorophyll 

Asparaginbildung  im  keimenden  Samen     .... 

Zellteilung  befruchteter  Eier  des  Frosches  .  .  . 
„  ,.  .,       .,    Seeigels      .     .     . 

Erforderliches  Zeitmiuimnm  für  die  Einwirkung 
Ton  alkalisehem  Seewasser  auf  Eier  der 
Molluske  Lottia,  um  deren  künstliche  Rei- 
fung: zu  bewirken 

Erforderliches  Zeitminimuni  für  die  Einwirkung 
von  hypertonischem  Seewasser  auf  Seeigel- 
eler,  um  künstliche  Parthenogenese  henror- 
zurufen 

Frequenz  der  i>ul8ierenden  Vakuolen  der  Infusorien 
„  des  Herzschlages  l)ei  der  pazifischen 
Schildkröte 

Frequenz  des  Herzschlages  liei  der  Krustacee 
Cerioda]jhnia 

Frequenz  des  Herzschlages  beim  Frosch    .... 

,,  Hund  .... 
„  „  ,,  ,,      Kaninchen  .     .     . 

Rhythmik  der  glatten  Muskeln: 

a)  Oesophagus  des  Frosches 

b)  Säugetierdünndarm 

Latenzzeit   zwischen   Reizung    imd  Zuckung   beim 

AV^adenmuskel  des  Frosches 

Fortpflanzungsgeschwindigkeit  der  En-egung  im: 
n)  Riechnerv  des  Hechtes  ....... 

b)  in  den  motorischen  Nerven  des  Frosches 


0—25 
14—28 
38-40 

4—23 
15—24 
15—25 

0-37 

0-24 
14—25 


8—18 


2,0 
2 

1,9 
1,8 
2 

2.8 
2,4—1,8 

3,3-2,3 
2.1 


5-20 
5—30 

3 
1,7—3 

10-82 

2 

11—29 

7—28 

18-39 

18-89 

2 

3,3-1.7 

2 

3 

5-30 
16-40 

2,2—3 
2,5 

10—25 

— 

4—17 
20—35 

3-2 

2,5-2,8 

Winterschlafende  Fledermäuse,  die  Colchicin  erhalten  hatten  und  in  der 
Kälte  weiter  lebten,  verendeten  unter  Durchföllen  an  Colchicinvcrgiftung,  so- 
bald sie  in  die  Wärme  gebracht  wurden.  Der  Tod  tritt  nach  einer  Inkubations- 
zeit ein,  als  wäre  den  Tieren  zu  der  Zeit  das  Gift  gegeben  worden,  zu  der 
Bie  in  die  Wärme  kamen.  Winterschlafende  Fledermäuse  "werden  von  Tannin 
und  von  Saponin  nur  nach  vieltägiger  Inkubationszeit,  in  der  Wärme  nach 
ungleich  kürzerer  getötet.     Ahnliche  Verhältnisse  finden  sich  bei  Abrin. 


Bei  der  Besprechung  des  osmotischen  Druckes  konnten  wir  oben  darauf 
hinweisen,  daß  gerade  Physiologie  und  Pharmakologie  in  ganz  besonders 
hervorragendem  Maße  Erscheinungen  zeigen,  die  das  Wesen  des  osmotischen 
Druckes  veranschaulichen.  Dasselbe  gilt  bezüglich  der  anderen  wichtigen 
Theorie,  der  Lehre  von  der  elektrolytischen  Dissoziation.  Auf  der  einen 
Seite  Paul  und  Krönig^),  auf  der  anderen  Seite  Spiro^)  mit  Scheurlen  und 
Bruns  haben  unabhängig  voneinander  gezeigt,  daß  bei  der  Wirkung  autisep- 

*)  Zeitschr.  f.  physik.  Chemie  21.  Zeitschr.  f.  Hygiene  und  Infektionskr.  Bd.  25.  — 
*)  Münch.  med.  "Wochenschr.  1897.  Nr.  4.    Archiv  f.  oxper.  Path.  u.  Pharm.  Bd.  41. 


Einige  Beziehungen  der  physikalischen  Chemie  zur  Pharmakologie  und  Toxikologie       265 

tischer  Stofife  die  Wirksamkeit  der  Salzlösungen  proportional  der 
Dissoziation  ist^).  Die  folgenden  Tabellen  zeigen  dies  für  die  Quecksilber- 
und Silbersalze  (siehe  unten). 

Bekanntlich  kann  die  Ionisation  durch  Bildung  von  Doppelsalzen  oder 
durch  Zufügung  anderer  z.  B.  gleich-ioniger  Stofife  zurückgedrängt  werden.  Daß 
entsprechend  der  Zurückdrängung  der  Ionisation  auch  die  desinfizierende  Wir- 
kung zurückgeht,   zeigen  die  nachfolgenden  Protokolle. 

Auf  ein  sehr  eigentümliches  Verhalten  bei  der  Desinfektion  hat  Scheurlen  -j 
hingewiesen.  Er  zeigte,  daß  durch  Zusatz  von  Salzlösung  die  Wirkung  anti- 
septischer Stofife  speziell  des  Phenols  und  seiner  Homologen  verstärkt  werden 
kann,   wie  dies  aus  der  beifolgenden  Tabelle  hervorgeht. 

Auch  diese  Erscheinung  hat  sich  physikalisch- chemisch  in  einfacher  Weise 
deuten  lassen,  (Spiro)  und  wenn  es  sich,  wie  wir  sehen  werden,  auch  nicht  um 
chemische  Wirkungen  hierbei  handelt,  so  sei  es  doch  des  inneren  Zusammen- 
hanges wegen  an  dieser  Stelle  auseinandergesetzt. 

Bei  einem  Vergleiche  der  Wirkung  von  Phenol  und  seines  Natriumsalzes 
ergibt  sich  zunächst,  daß  es  sich  bei  der  Phenolwirkung  nicht  um  eine  lonen- 
wirkung  handelt,  denn  das  Phenolnatrium  ist  weniger  wirksam,  als  das  schwächer 
ionisierte  Phenol.  Es  handelt  sich  also  um  eine  nach  dem  Massenwirkungs- 
gesetz stattfindende  Verteilung  des  Phenols  zwischen  W^asser  und  Bakterienleib 
als  Lösungsmittel.  Ist  diese  Anschauung  richtig,  so  müssen  alle  diejenigen 
Stofife  die  Wirkungsweise  des  Phenols  erhöhen,  die  seine  Löslichkeit  in  Wasser 
hemmen,  wie  es  die  Salze  tun,  während  umgekehrt  alle  Stofife,  die  die  Löslich- 
keit des  Phenols  in  Wasser  erhöhen,  seine  antiseptische  Wirksamkeit  hemmen 
würden.  Aus  den  beifolgenden  Protokollen  der  Arbeit  von  Spiro  und  Bruns 
geht  das  auch  hervor,  wie  besonders  deutlich  der  Versuch  zeigt,  in  dem  zu 
einer  Phenollösung  der  stark  desinfizierend  wirkende  Alkohol  sogar  bis  zu 
einem  Gehalt  von  20%  zugefügt  wurde. 

Milzbraudsporen 


20  Min.      I      85  Min. 


HgClg      1  frr.iiiol  in  64  Liter  gelöst        7  Kolonien      0  Kolonien 
KjrBr,  .,        ..  64      ,.  ..         134        ..  0 

Hjf(CX).        ..         „   IG      ..  ,.  00        ..  33 


Staphylokokken 


3  Min 


HjifCl^     1  «rr.mul  in  64  Liter  gelöst     ,        0  Kolonien 
H^r(CN),        ..         „   16       ..  „         '  6700 


')  Wie  exakt  die  Desinfektionswirkun«;  dem  pbysikalisch-cbenuschen  Zustand  der 
Lösung  entspricht,  jjeht  am  besten  daraus  hervor,  daß  K.  Ikeda,  „allgemeine  Beziehungen 
zwischen  Konzentration  und  Giftwirkung  von  (iuecksilbercbloridlösungen"  aus  den  Zahlen 
von  Paul  und  Krön  ig  abgeleitet  hat,  worauf  hiermit  hingewiesen  sei  (sieht?  Krönig  und 
Paul,  a.  o.  0.  S.  95).  —  «)  Archiv  f.  exper.  Path.  u.  Pharm.  Bd.  IM, 
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Milzbrandsporen 


Lösung 

1 

8  Std.  45  Min. 

14  Std.  30  Min. 

AgNOj                                  1  gr.mol: 

4  Liter 

0  Kolonien 

0  Kolonien 

AgClO,                                 1      „ 

4      „ 

0 

0        ., 

AgClO,                                 1      .,       • 

4      „ 

0 

0 

CeH,CO,Ag                         1      ., 

4      „ 

0 

0 

C^,(OH)SO,Ag                  1      ., 

.  4      ., 

0         ., 

0 

Ag,SiFle                              1      .. 

:  8      „ 

0 

0 

AgNOj-f  l.dXaÄO,        1      ., 

:  4      .. 

3627 

1341 

AgXO,  -f  2KCX                  1      ., 

:4      „ 

3(537 

1352 

Argentamin  Silbergehalt     1      ., 

:  4      ,, 

4200 

1600 

Milzbrandsporen 


Substanz 

1  Min             15  Min.           45  Min. 

18  Std. 

48  Std. 

1.  Sublimat  P/^ 

2.  Quecksilber»  Kalium-  i 
hj-persulfit  2,32ö/üo     | 

60 
450 

0         !             0 
500                   150 

i 

0 
200 

0 
100 

Typhuskolonien 


Substanz 

1  Min.       10  Min. 

2  Std.        24  Std. 

Femchlorid  P/^ 
Femcyankalium  2,27  <^/o 
Ferrosulfat  171% 
Ferrocyankalium2,03",'o  ' 

0 
650 
150 
800 

0 
750 

0 
850 

0 
650 

0 
700 

0 

800 

0 

800 

Milzbrandsporen 


Substanz 


1  Min.    I  15  Min.      45  Min.       l  Std. 


Sublimat  P/^ 
Quecksilbercyaukalium  1 ,337oo 


23 
69 


0 

50 


0 
24 


0 
10 


2  Std. 


Milzbrandsporen 


2V'o  Std. 


Substanz           !|    1.  Min. 

5  Min. 

10  Min.      30  :Min. 

1  Std.       24  Std. 

48  Stil. 

Sublimat  1 :  1000 

Sublimat  1 :  1000 

Kochsalz  20% 

6 
200 

0 

200 

0                 0 
100       \       300 

0 
250 

0 
8 

0 

1 

Milzbrandsporen 


Lösung 


6  Min. 


HgCl,  1  gT.mol:   16  Kolonien 

HgCl  +  1  XaCl       ., 

..     +2    ,. 

..     +3    ,. 

V     +4    ., 

,.     +4,0.. 

.,     +6     .. 

.,     +  10  .. 


8  Kolonien 
32 
124 
282 
382 
410 
803 
1087 
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Milzbrandsporen 


Lösung  von  Doppel  Verbindungen      ||       90  Min. 


HgClj  +  4KC1       1  gr.mol  in  16  Liter 
„       -f^^r        1      „        „16    „ 
„       +K(SCN)1      .,        ,.16     „ 
M       -1-  KJ  1      „        ,.  16     „ 

.,        I-KCX       1      „       „16     „ 


0  Kolonien 

0        . 
178         „ 
431 
795 


Milzbrandsporen 

i  1  Std. 
120 

5  Std. 

iTg. 

2  Tg. 

3  Tg. 

|4Tg. 

5  Tg. 

6  Tg. 

7  Tg. 

lö/oo  Sublimat 

0 

0 

0 











lo/o  Karbol 

3000 

1200 

1520 

2790 

1950 

1780 

1650 

1520 

1200 

,.      +  240/0  XaCl 

2500 

520 

96 

6 

0 

0 

0 

0 

0 

3%        . 

8350 

1750 

1200 

1060 

1120 

960 

1010 

920 

875 

10/0        „      +12«/oNaCl 

350 

175 

0 

0 

0 

0 

— 

— 

— 

6%        ,, 

2500 

1110 

1240 

1100 

350 

220 

50 

36 

15 

1%  o-Kresol 

1110 

835 

877 

994 

925 

1005 

720 

890 

640 

„       +  13«/o  NaCl 

1450 

13 

10 

3 

0 

0 

0 

0 

— 

2,50/0  o-Kresol 

620 

100 

160 

95 

53 

30 

4 

6 

0 

240/0  Kochsalz 

30C0 

2500  .  1780 

3400 

1800 

1070 

1420 

1200 

1200 

A4,  dest. 

3000 

3000 

1700 

3600 

2700 

3000 

/ 

2650 

2500 

2200 

£h 
ei 


00 


£? 


& 


H 

OD 


^ 


1630 


'2%  Phenol  |!l480 

.,      +10*>/.' 

NaCl  i 

2  Tage  H^O.   dann 

20/0  Phenol  i 

2  Tnge  H^O,   dann 

2*>/o  Phenol +  W/a 

Nafn 
i*  Tiige  lOVo  NaC!l. 

dann  2«,,  Phenol 
2  Tage  10%  NüCh 

dann  Sd°'V  Phenol 

^  10%'NaCl 


1690 

530 


tllO 

210 
1290 


—  1430 
1430 

—  2090 


1040 

35 

1460 

240 
1620 

860 


1220 
91 

eao 

380 

Liao 
180' 


1460 

1060 

1260 

02 

15 

41 

1080 

1270 

1060 

225 

89 

ai 

1290 

930 

940 

210 

81 

52 

700 

IS 

1420 

45 

780 

60 


895    985  890 


980 


1020  720  910 


22 
560 

14 


8  — 
740  420 


780 


480 


670 


890320 


62o'4ö0 


5881439 
I 


190 


240 


Milzbraudsporeu 


'1  ^ 

tt    i     tx,    i     tl    :     it        il    ;     bt 

tjt         tc 

^ 

^ 

.^«^ 

=  ,b 

H 

Eh          H     ■    H         H      ,    Eh 

H         H 

^ 

(M       1      CO 

^       .      »O       1      CO 

r^          00 

0 

Ol     1    ^ 

20/0  Phenol               "  1830 

2070 

1730    2260 

2080il6-^0    1710    1430  1  1460 

1440  '  1460 

1060 

,.       +  200/0 

• 

i 

XaCl                         2670    1860 

420 

230 ;    125 

30      — 

— 

_.-    1    —    .    — 

— 

20/0  Phenol +  200/0 

Harnstoff 

2360 

2240 

2480  i  1890 

1290    1460 

1630    1080 

1490 

760 

925 

870 

20/0  Phenol  4-  200/0 

; 

Glyzerin                  ,2590 

1960  ;  2330  ;  2480 

1860   2010    1680 

1560 

1520 

1130 

1090 

950 

200/0  Harnstoff 

1580 

1 

1260 

—   ;   —      — 

1080 

— 

-      1460 

1140 

200/0  Xaa 

2200 

— 

— 

-    ;    '-   ;i600 

— 

— 

— 

2000 

200/0  Glyzerin 

1980 

2690 

2500 

1940 

1720 

~ 

... 

1430 

1090 
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Milzbrandsporen 


direkt  |  1  Tg.  ;  2  Tg, 

4®/o  Phenol                                          840  I  230  \  180 

„      -i-  20%  Alkohol           1060  I  490  .  570 

200;o  Alkohol                               ;       720  |  630  ■  420 


direkt    |    1  Tg.    ;   2  Tg.       3  Tg.    |   4  Tg.       5  Tg.    |    6  Tg. 


220 
490 
515 


130  I  165  125 
200  890  370 
380  i   480    350 


I 


•  Daß  das  in  allerjüngster  Zeit  von  der  physikalischen  Chemie  in  die  Be- 
arbeitung einbezogene  Gebiet,  die  Lehre  von  der  Katalyse  für  die  Pharmako- 
logie auch  von  Bedeutung  werden  wird,  kann  keinem  Zweifel  unterliegen.  Die 
hochinteressante  Entdeckung  von  Tappeiner i),  daß  Erzeugung  von  Fluores- 
zenz in  fluoreszierenden  Lösungen  die  Giftwirkung  fluoreszierender  Stoffe  enorm 
steigert,  ist  von  W.  Straub*)  bereits  durch  Annahme  eines  kataly tischen  Vor- 
gangs (Bildung  von  Eosinperoxyd)  gedeutet  worden,  eine  Deutung,  die  aber, 
wie  es  scheint,  nicht  für  alle  Phänomene  ausreichend  ist.  Auch  sonst  sind  in 
der  Literatur  Angaben  vorhanden,  daß  die  Katalyse,  die  fiir  Verständlich- 
machung  physiologischer  Prozesse  in  jüngster  Zeit  so  vielfach  herangezogen  ist, 
auch  zur  Beleuchtung  toxikologischer  Vorgänge  dienen  kann.  Wir  müssen 
uns  mit  einem  Hinweis  begnügen,  da  es  noch  an  exaktem  Tatsachenmaterial 
zum  Teil  mangelt. 

Die  obigen  Ausführungen,  die  unter  Hinweglassung  vieler  an  sich  sehr 
interessanter  Details  sich  damit  begnügten  nur  das  Auftreten  der  wichtigsten 
physikalisch-chemischen  Gedankengänge  auch  in  der  phaimakologischen  Forschung 
zu  zeigen,  werden  die  mannigfachen  Berührungspunkte  dieser  zwei  Gebiete  hin- 
reichend vor  Augen  geführt  haben. 

So  schwer  es  ist  ein  solches  in  Fluß  befindliches  Gebiet  darzustellen  und 
so  sehr  dadurch  die  subjektive  Einschätzung  unliebsam  in  den  Vordergrund 
tritt,  um  so  mehr  Genugtuung  bietet  dafür,  daß  die  Summe  neu  beobachteter 
Tatsachen  und  ihre  wissenschaftliche  Deutung  einen  steten  Fortschritt  er- 
kennen läßt. 


0  Münch.  med.  AVochenschr.  1900,   1901,   1903.  1904  ff.     Deutsch.  Med.  f.  klio.  ^Ua. 
S2,  217.  1906.  —  *)  Arcli.  f.  exper.  Path.  u.  Pharm.  51,  385.  1904. 


y.  Physikalische  Chemie  und  Bahieologie. 

1.  Die  Eigenschaften  der  Mineralwässer  nach  physikalisch- 
chemischen  Gesichtspunkten. 

Von 
Privatdozent  Dr.  MaX  RolofT 

in  Halle  a.  S. 

L  Zusammensetzung  und  Konstitution  der  Mineralwässer. 

a.   Chemische  Analyse  der  Mineralwässer. 
1.  Mögliche  Fehlergrrenze  der  chemischen  Analyse. 

In  den  Analysentabellen  der  AI ineral quellen  finden  sich  die  im  Liter 
vorhandenen  Gewichtsmengen  der  einzelnen  Stoffe  oft  mit  7  und  mehr  Dezima- 
len angegeben,  so  daß  der  Eindruck  einer  außerordentlichen  Genauigkeit  der 
chemischen  Analyse  erweckt  wird.  Es  soll  nun  zunächst  erörtert  Averden,  bis 
zu  welchem  Grade  eine  mit  aller  Sorgfalt  ausgeführte  Untersuchung 
eines  Mineralwassers  genau  sein  kann. 

Ein  bei  den  meisten  chemischen  Analysen  nicht  vermiedener  Fehler  wird 
durch  die  immerhin  vorhandene  Löslichkeit  der  „unlöslichen"  Nieder- 
schläge hineingebracht.  Es  ist  jetzt  mit  Hilfe  physikalisch-chemischer  Methoden 
möglich,  den  Gehalt  einer  wässrigen  Lösung  auch  an  solchen  Substanzen  zu 
bestimmen,  deren  geringer  Konzentration  gegenüber  die  Methoden  der  reinen 
analytischen  Chemie  versagen  (vgl.  Phys.-Chem.  Einl.  Nr.  200  und  225). 

Hat  man  z.  B.  iii  1  Liter  "Wasser  0,01  gr.rnol  ==  0,5850  gr  XaCl  bei  27®  gelöst  und  ver- 
sucht man  diesen  Salzgehalt  durch  Fälhmg  mit  AgNOj  zu  bestimmen,  so  sollte  der  Nieder- 
schlag von  AgOl  1,4338  gr  betragen.  In  Wirklichkeit  erhält  man  auf  dem  Filter  aber  nur 
1,4312 gr  AgCi,  da  0,0026  gr  AgCl  bei  27»  in  dem  Wasser  gelöst  bleiben»).  Wir  würden 
daraus  dann  auf  einen  Salzgehalt  der  Lösung  von  0,5839  gr  NaCl  schUeUen,  d.  h.  wir  finden 
etwa  0,2%  zu  wenig.  Etwa  ebeusogroß  ist  der  Fehler  bei  den  BaS04-Fällungen,  bei  anderen 
oft  noch  größer. 

Weitere  Ungenauigkeiten  kommen  durch  Glühverluste  der  Nieder- 
schläge, Aufnahme  von  Feuchtigkeit  durch  dieselben  beim  Wägen,  ja  sogar 
durch  Wasserkondeusation  auf  den  Gefäßen  und  Wärmeausdehnung 
derselben  hinzu*). 

Sogar  in  der  Wägung  selbst  können  erhebliche  Fohler  liegen,  wenn 
—  wie  dies  leider  sehr  oft  geschieht  —  der  Gewichtsverlust  der  Gewichtsstücke 
in  der  Luft  nicht  in  Rechnung  gezogen  wird. 


*)  Wird  ein  Überschuß  von  AgNOj  verwendet,  so  ist  dieser  Betrag  geringer.  Durch 
das  Auswaschen  des  Niederschlages  wird  er  dagegen  noch  erheblich  größer.  —  *)  Vgl.  z.  B. 
Landolt,  Ztschr.  phys.  Chcm.  12  1. 
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Ein  1  gr-Ge\^'icht  aus  Messing  (sp.  Gew.  8,4)  verliert  in  der  Luft  scheinbar 
0,0001435  gr  bei  20^  und  760  mm  Druck 
0,0001425  gr    „     22»     ,,     760  mm       „ 
0,0001445  gr    „     20»     „     765  mm       „ 
Dies  alles  gilt  für  absolut  trockne  Luft.    In  feuchter  Luft  beträgt  der  Verlust 
0,0001455  gr  bei  20  <>  und  760  mm  Druck. 
Das    spezifische  Gewicht    des  Messings  kann  je  nach  der  Zusammensetzung  und  Be- 
arbeitung 8,1 — 8,6  betragen.    Setzen  wir  statt  der  oben  angenommenen  Zahl  8,4  nur  8,8  ein, 
80  beträgt  der  Verlust       0,0001445  gr  bei  20^  und  760  mm. 

Soll  eine  Wägung  bis  auf  ein  Millionstel  Genauigkeit,  d.  h.  bis  zur  6.  Dezimale,  sicher 
ausgeführt  werden,  so  ist  es  erforderlich,  zur  richtigen  Abmessung  der  „Korrektion  auf  den 
leeren  Raum"  die  Temperatur  bis  auf  1<*,  den  Druck  bis  auf  2  mm  und  den  Feuchtigkeits- 
gehalt der  Luft  zu  bestimmen. 

Sehr  oft  wird  ferner  anßer  acht  gelassen,  daß  für  Platingewichte  ganz  andere  Korrek- 
tionen gelten.  Hat  man  z.  B.  1  gr  in  Messing  und  0,01  gr  in  Platin  auf  der  Wage,  so  be- 
trägt die  Gewichtskorrektion  bei  20<>  und  760  mm  0,0001440  gr.  Rechnet  man  das  gesamte 
Gewicht  aber  als  Messing,  so  wird  sie  0,0001443  gr,  und  der  Fehler  kommt  bei  der  Wägungs- 
genauigkeit  von  1  IMillionstel  also  schon  in  Betracht. 

Hierzu  kommt,  daß  der  Gewichtssatz  genau  bis  auf  dieselbe  Fehlergrenze  abgeglichen, 
und  daß  das  spezifische  Gewicht  jedes  Stückes  einzeln  festgelegt  sein  muß. 

Man  erkennt  also,  welche  Wägungsgenauigkeit  behauptet  wird,  wenn 
z.  B.  der  Gehalt  an  festen  Stoffen  von  1  Liter  Röraerbrunnen  aus  Echzell  zu 
4,423359  gr  angegeben  wird^).  Daß  diese  Zahl  vielleicht  so  ermittelt  wurde, 
daß  100  Liter  eingedampft  und  442,3359  gr  auf  die  Wage  gekommen  waren, 
tut  natürlich  gar  nichts  zur  Sache,  da  mit  der  absoluten  Größe  des  Gewichts 
der  Fehler  in  gleichem  Maße  zunimmt. 

Auf  der  anderen  Wagschale  verlieren  auch  die  gewogenen  Substanzen 
in  der  Luft  scheinbar  an  Gewicht.  Hierdurch  werden  die  oben  geschilderten 
Fehlerquellen  aber  nicht  geringer.  Sie  werden  im  Gegenteil  noch  viel  bedenk- 
licher, wenn  mau  das  spezifische  Gewicht  der  Salze  nicht  genau  kennt. 

Eine  einfache  Berechnung  ergibt  folgende  Regel :  Findet  man  in  Luft  gegen  Messing- 
gewichte das  Gewicht  einer  Substanz  ^^  1  gr.  so  ist  zu  addieren,  falls  das  spezifische  Gewicht 
der  Substanz  ==  d  ist 

für  d  =  1,50    0,000C(>  gr 
2,00    0,00046  gr 
2,50    0,00034  gr. 
Eine    derartige  Unsicherheit    über   das   spezifische   Ge>\'icht  des  Eindampfrückstandes  einer 
Quelle  ist  aber  nun  sehr  wohl  möglich,  denn  wir  haben  z.  B.  für 

Ka^CO,  d  =  1,45 

Na^SO^-f  lOaq  d=-l,50 
NaCl  d^  2,1:5 

OaCOs  d  =  2,32 

CaSO^  d  =  2,90 

Für  den  Römerbrunnen  in  Echzell  hätten  wir  somit: 

unkorri giert :     4,423359  gr  pro  Liter 
mit  [d--1,50    4,426274  gr     . 

Korrektion  l  d  =  2.00    4,425392  gr     ,.         „ 
für:  [  d  =  2,50    4,424862  gr     „ 

Man  sieht  also,  daß  sowohl  ohne  Korrektion,  wie  auch  bei 
einiger  Unsicherheit  über  das  spezifische  Gewicht  des  den  Ein- 
dampfrückstand bildenden  Salzgemenges  die  4.  Stelle  schon  unsicher 

1)  Günther  u.  Tarbert,  Baln.  Zeitg.  1906,  S.  42.  Ähnliche  Angaben  findet  man 
z.B.  für  den  Oberbrunnen  von  Bad  Salzbrunn  (Fresenius),  den  Rhenser  Sprudel  (Grün- 
hut), Wilhelmsglücksbrunn  bei  Crenzburg  (Hintz),  den  Großen  Sprudel  von  Neuenahr 
(Grünhut)  usw. 
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ist  und  der  Fehler  0,025^/^  beträgt.  Die  Angabe  der  4. — 6.  Dezimale  ist 
sonach  vollkommen  illusorisch,  und  es  hätte  genügt,  die  442,3  gr  bis  auf  0,1  gr 
genau  abzuwägen  oder  statt  der  100  Liter  nur  1  Liter  einzudampfen  und  die 
Wägung  auf  0,001  gr  auszuführen.  Es  ist  daher  sehr  richtig,  wenn  Hintz 
und  Grünhut  bei  der  Berechnung  der  Analysentabellen  für  das  „Deutsche 
Bäderbuch"  auf  die  Scheingenauigkoit  der  bisherigen  Analysenangaben  ver- 
zichtet und  nur  4  Ziffern  angegeben  haben,  mit  dem  ausdrücklichen  Bemerken, 
daß  bereits  die  letzte  Ziffer  unsicher  ist. 

Um  jedem  Mißverständnis  vorzubeugen,  sei  hier  noch  darauf  hingewiesen, 
daß  es  sehr  wohl  möglich  ist,  im  Liter  Mineralwasser  noch  0,000002  gr  Jod 
nachzuweisen  oder  0,00002  gr  ASgOg,  und  zwar  mit  einer  Fehlergrenze  von 
lO^o-  Nicht  die  absolute  Größe  der  Substanzmenge,  sondern  die  prozen- 
tuale Genauigkeit  soll  durch  das  oben  Gesagte  eingegrenzt  werden. 

2.  Konstanz  der  Zusammensetzangr  ^ei  Mineralquellen. 

Wir  haben  oben  gesehen,  daß  die  in  größerer  Menge  vorhandenen  Be- 
standteile einer  Quelle  nur  mit  unverhältnismäßig  großen  Vorsichtsmaßregeln 
genauer  als  bis  auf  etwa  0,1%  bestimmt  werden  können.  Für  die  daneben 
vorhandenen  „Spuren"  liegt  die  Fehlergrenze  noch  erheblich  höher. 

Eine  zweite  Frage  ist  nun  die :  Bis  zu  welchem  Grade  ist  die  Analyseu- 
genauigkeit  zu  empfehlen,  damit  nicht  die  aufgewendete  Mühe  durch  kon- 
tinuierliche oder  periodische  Schwankungen  im  Salzgehalt  der 
Quelle  illusorisch  wird. 

Das  sicherste  Urteil  über  die  letzteren  wird  man  gewinnen  können  durch  Vorgleich 
der  zu  verschiedenen  Zeiten  in  demselben  Bnmuen  einfach  durch  Eindampfen  gefundenen 
Gesamtgehalte  an  festen  Bestandteilen,  da  man  hierbei  am  wenigsten  etwaigen 
Analysenfehlem  Rechnung  zu  tragen  hat. 

So  wurde  z.B.  gefunden  für  die  Kaiser  Friedrich-Quelle  zu  Offenbach*)  von 
Fresenius  1888    3,477  gr  pro  Liter 
Petersen  1888     3,468  gr     „       ,, 
Fresenius  u.  Hintz  1889     3,407  gr     ,,       ,. 
I*opp  1902     3,476  gr     . 
Die   größte  Abweichung   beträgt   hier   etwa  0,3 ^/o-     Etwas   stärkere  Differenzen  ergab  die 
wahrscheinlich  stets  von  demselben  Chemiker  ausgeführte  Untersuchung  des  Oberbrunnen 
zu  Salzbrunn*).     Der  Salzgehalt  betrug 

1899  3,298  gr  pro  iiter 

1900  3,390  gr     , 

1901  3,316  gr     .. 
wies  also  Unterschiede  von  3<*/o  auf. 

Daß  diese  Quellen  nicht  absolut  konstant  in  ihrer  Zusammen- 
setzung sind,  oder  daß  wenigstens  die  Konstanz  nicht  bis  auf  engere 
Grenzen  als  0,3^7o  sichergestellt  ist,  können  wir  somit  als  erwiesen 
ansehen. 

Als  Grund  für  die  Inkonstanz  wird  mau  ohne  weiteres  die  Schwankungen  in  der 
Niederschlagsmenge  des  Quellgebietes  und  die  liierdurch  bedingte  Ungleichmäßigkeit  im 
Wasserzufluß  ansehen  können.  Diejenigen  Quellen,  welche  ohne  oberirdischen  (vadosen) 
Zufluß  aus  den  tiefsten  Schichten  der  Erdrinde  aufsteigen  (juvenile  Wässer),  müssen  not- 
wendigerweise  von    diesen    erheblichen  Schwankungen  frei  sein,  und  in  der  Tat  pflegt  die 


*)  G.  Popp,  Baln.  Zeitg.  1902  261.  —  *)  Nach  Messungen  von.Tüttner,  bearb.  V(m 
Kionka.    Breslau  1901. 
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Konstanz  des  Salzgehaltes  dann  am  größten  zu  Bein,   wenn   eine  hohe  Temperatur  für  den 
juvenilen  Urspnmg  spricht.    Delkeskarnj)^)  gibt  folgende  Zusammenstellung: 
Niederselters.     Temp.  15,5^        Schwankungen  12,7<^/o 
Emser  Kränchen         „        SC»  „  4,1% 

Kesselbrunnen,  Wiesbaden         ,,47®  r,  ^A  lo 

Kochbrunnen         „        68,5®  „  0,3%. 

Auch  Tür  die  heißesten  und  am  wenigsten  den  Schwankungen  ausgesetzten  Brunnen  scheint 
man  sonach  doch  mit  der  Inkonstanz  von  0,3%  rechnen  zu  müssen,  und  somit  liegt  keine 
Veranlassung  vor,  die  Genauigkeit  der  chemischen  Analyse  weiter  zu  treiben*). 

B.  Analysongenaufgrkeit  nnd  Iherapeniische  Beurleilungr  ^^^  Mineralquellen. 

Bisher  wurde  nur  die  Frage  erörtert,  wie  genau  die  cliemisclie  Analyse  eines 
Brunnens  aus  technischen  Gründen  sein  kann.  Sehr  wichtig  ist  es  nun  aber 
auch  anderseits,  zu  untersuchen,  wie  genau  die  Analyse  sein  muß,  damit 
sie  als  Grundlage  für  die  therapeutische  Beurteilung  eines  Mineral- 
wassers brauchbar  ist. 

Soweit  die  Quellwässer  zu  Bädern  benutzt  werden,  ist  ohne  weiteres  er- 
sichtlich, daß  auf  den  Gehalt  an  einzelnen  Salzbestandteilen  nicht  bis  zur 
Genauigkeitsgrenze  von  l^o  oder  weniger  Wert  gelegt  zu  werden  braucht,  denn 
sonst  müßte  auch  die  zeitliche  Dosierung  nicht  nur  nach  Minuten,  sondern  nach 
Sekunden  für  jeden  speziellen  Fall  festgelegt  werden. 

Ähnlich  liegt  der  Fall  bei  den  Trinkkuren.  Niemand  wird  behaupten, 
daß  der  Erfolg  derselben  vollkommen  in  Frage  gestellt  werden  kann,  wenn  der 
Patient  statt  200  ccm  nur  190  oder  210  ccm  Wasser  zu  sich  nimmt.  Auch 
für  die  osmotischen  Wirkungen  der  gesamten  Salzkonzentration  dürfte  die  Ge- 
nauigkoitsgrenzo  nicht  tiefer  liegen,  denn  sehr  oft  wird  doch  eine  Verdünnung 
des  Brunnens  durch  Zusatz  von  Milch  oder  Molken  in  nicht  bis  auf  10^  1^  genau 
vorgeschriebeneu  Grenzen  ins  Belieben  des  Patienten  gestellt. 

Es  ist  also  für  die  balneojogische  Beurteilung  der  Mineral- 
wässer im  allgemeinen  nicht  erforderlich,  die  Konzentration  jedes 
einzelnen  Bestandteiles  genauer  als  bis  auf  5  oder  gar  IO^jq  zu  kennen. 

Sehr  oft  werden  daher  auch  in  der  balneologischen  Literatur  oder  in  den  Reklame- 
schriften der  Brunnenvcrwaltungcn  Quellen  als  nahezu  gleichwertig  genannt,  die  derartige 
oder  noch  größere  Abweichungen  in  den  Einzelkonzentrationeu  zeipfen,  z.  B.  die  Kissinger 
Bruimon  Rakoczy  und  Pandur*),  die  folgende  Differenzen  aufweisen:^ 


Xa 

0,60/0 

Fe 

12,5V, 

K 

15,0«/o 

Cl 

7,6»/« 

Li 

18,5% 

SO, 

7,8»/o 

Ca 

9,7% 

HCO, 

1,8»/, 

Mk 

7,1»;« 

H,CO, 

13,0»/o 

Es  ist  daher  anderseits  nicht  berechtigt,  wenn  z.  B.  die  Wildunger  Mineral- 
quellen A.-Cr.  die  Sandowschen  Salze  aus  dem  Grunde  als  unzureichenden  Ersatz  der 
Helenenquelle  bezeichnet,  weil  folgende  Analysendifferenzen  vorliegen: 


*)  Delkeskamp,  Baln.  Zeitg.  1905  9;  vgl.  auch  Fresenius,  „Über  Schw^ankungen 
im  Gehalt  der  Mineralwässer".  "Wiesbaden  1894;  Hintz  u.  (»rünhut,  Baln.  Zeitg.  1905  41. 
—  *)  Die  von  verschiedenen  Autoren  für  denselben  Quell  angegebenen  Mengen  der 
Eiuz  elbestand  teile  weichen  naturgemäß  noch  viel  mehr  voneinander  ab.  So  finden  sich 
z.  B.  zwischen  den  Analysen  der  Kaiser  Friedrich-Quelle  zu  Offenbach  von  Fresenius  (1888) 
und  }*opi)  (1902)  folgende  Differenzen  für 

Ca    35%        SiO«    25  «/o 

Mg  30%        NH4     1-^% 
usw.,  trotzdem  die  Gesamtmengen  der  festen  Bestandteile  nur  um  0,3%  verschieden  gefunden 
wurden.   —  *)  Prospekt  der  Kissinger  Badeverwaltung. 
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Differenz  an  kohlensaurem  Kalk      -f  7,2®  0 
.,  .,    Magnesiumbikarbouat  —  4,5% 

.,   Natriuinbikarbonat       — 3,8% 
Gerade  in  diesem  Falle  sind  die  Sand ow sehen ^alze  allerdings  vollkommen  ungeeignet,  den 
natürlichen   Quell  zu    ersetzen,    aber   nicht    we^en    der  genannten  Differenzen,  sondern  aus 
andern  Gründen  (vgl.  S.  315). 

4.  Die  in  minimalen  Konzentrationen  lorliandenen  Bestandteile  der  Mineralwässer. 

Eine  ganze  Reihe  von  Stoffen,  die  in  den  natürlichen  Quellen  nur 
in  Konzentrationen  von  1  Millimolekül  pro  Liter  oder  noch  weniger  vorhanden 
sind,  besitzen  trotzdem  so  energische  therapeutische  Wirkungen,  daß  sie  sogar 
neben  andern  in  weit  größerer  Menge  vorhandenen  Stoffen  den  Charakter  des 
Wassers  bedingen  (Li,  As,  J  usw.).  Diese  Stoffe  verdanken  ihre  prägnanten 
Eigenschaften  ihrer  hohen  chemischen  Aktivität  und  eben  hierdurch  sind  sie 
auch  imstande,  leicht  und  vollständig  charakteristische  Verbindungen  ein- 
zugehen, die  den  Nachweis  trotz  der  geringen  Menge  bis  auf  Genauigkeiten  von 
wenigen  Prozenten  möglich  machen. 

Das  Argon  ist  in  der  Luft  zu  etwa  0,7  ®/o  vertreten,  wurde  aber  wegen  seiner  chemischen 
Indifferenz  erst  viel  später  nachgewiesen,  als  die  höchstens  zu  0,1%  vorhandene,  jedoch 
leicht  reagierende  Kohlensäure. 

Eine  Anzahl  anderer  Stoffe  finden  sich  stets  in  geringer  Menge  als  Be- 
gleiter ihnen  verwandter  Hauptbestandteile  der  Mineralwässer  (Sr  und  Ba  neben 
Ca,  Mn  neben  Fe,  NHp  Cs,  Rb  neben  K  usw.).  Sie  sind  von  den  entsprechen- 
den Hauptbestandteilen  oft  schwer  zu  trennen  und  ihr  quantitativer  Nachweis 
ist  daher  ungenau.  Weil  sie  aber  in  allen  chemischen  Eigenschaften  mit  ihren 
in  größerer  Menge  vorhandenen  Verwandten  übereinstimmen,  werden  ihnen  auch 
analoge  therapeutische  Wirkungen  zugeschrieben  und  eine  besonders  genaue 
Feststellung  ihrer  Konzentration  ist  nicht  erforderlich. 

Besonderes  Interesse  haben  in  neuerer  Zeit  die  auffallenden  Wirkungen 
der  sogenannten  anorganischen  Fermente^)  erregt.  Diese  bestehen  zumeist 
aus  kolloidal  gelösten  Metallen,  die  ihren  Einfluß  auf  gewisse  chemische 
Reaktionen  schon  in  Konzentrationen  von  0,00001  Millimolekülen  im  Liter  er- 
kennen lassen*'*).  Daß  solche  Lösungen,  die  chemisch  nicht  mehr  zu  analysieren 
sind,  noch  therapeutische  Wirkungen  haben  können,  ist  sehr  wahrscheinlich, 
doch  ist  es  anderseits  keineswegs  wahrscheinlich,  daß  kolloidale  Metalle  in  den 
Mineralquellen  vorhanden  sind  und  daß  hierin  sogar  der  unerreichbare  Vorzug 
natürlicher  Quellwässer  vor  künstlichen  Surrogaten  beruhe*);  denn  es  ist  bekannt, 
daß  die  kolloidalen  Metalle  schon  durch  geringe  Mengen  von  Salzen  oder 
anderen  Elektrolyten  vollständig  ausgefällt  werden. 

Nicht  zu  verwechseln  mit  den  kolloidalen  Metallen  sind  übri^'-ens  die  kolloidal  <xe- 
lösten  Oxyde  und  Hydroxyde  (SiO«,  Fe^jOg,  Mn^jO,  usw.),  die  beim  hydrolytischen  Zer- 
fall der  Bikarbonate  eutstehen  und  keineswegs  Fermeiitwirkungen  besitzen. 

Die  anorganischen  Fermente  werden  ebenso  wie  die  organischen  Enzyme 
durch    äußerst   geringe  Mengen    gewisser  Gifte  (HCN,  SH.^,  As^jOg)   in    ihrer 


*)  Vgl.  bes.  I3r(»dig,  Anorgan.  Fenuente.  Leipzig  1901;  Sacharoff,  Das  Eisen  als 
das  tätige  Prinzip  der  Enzyme.  Jena  1902;  Kunz  u.  Krause,  Chem.  Zenfralbl.  1901,  II 
441;  Beyer,  Müneh.  med.  AVochensehrift  40  331  usw.  —  *)  Kolloidales  Platin  z.  l^.  ist 
auf  die  ÄVasserstoffsuperoxydzersetzung  noch  wirksam  in  Konzentrationen  von  0,00C003  gr 
pro  Liter.  —  »j  Vgl.  Dr.  M.  Wilhelm  Meyer,  ßerl.  Lokal-Anz.  16.  Nov.  1902. 
KorÄnyi-Richtor.    Hnndbuch  ü.  18 
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Wirkung  vollständig  gelälimt  mul  diese  Giftwirkiingen  geringster  Mengeii' 
auf  die  Gärungsprozesse  des  Körpers  dürften  violleicht  eher  als  therapeti- 
tische  Effekte  gewisser  MiDeralquellen  in  Frage  kommeiu 


5.  Bisher  unbekaniite  Stoffe  In  den  MJueralquellen. 

Sehr  oft  hegegnet  man  in  der  balrieologischeü  Literatur  der  Behauptung, 
i^iaß  die  Mineralquellen  Substanzen  enthalt*5ii,  welche  der  chemischen  Analyse 
teute  noch  entgehen  und  einen  wesentlichen  Unterschied  zwischen  natürlichen 
und  kiinstliohen  Mineralwässern  bedingen. 

Liebreich^)  weist  mr  BQgmnäxmg  dieser  Ajinahmeti  diimuf  bin,  daß  die  Äiidition 
aller  in  einem  Wasser  gerimdenen  Mengen  von  einzelnea  Stoffen  meist  weniger  alfi  100"/^» 
cjea  Uesamtgahttltes  ergibt,  iind  erklnrt  dieses  Manko  für  ^eine  uns  unbekannte  Grölfe^  von 
deren  Bescbaffenlieit  wir  nicht  die  leiseste  Ahnung  Laben*^.  Ein  derartiges  Ahmko  tritt  mm 
aber  aus  nahe li^f^ enden  Gründen  (vgl,  S.  269)  bei  jt^ler  Analyse  aucli  der  einfaebsten  und  hf- 
kanntesten  Stoffe  auf  und  wird  dort  niemals  als  Beweis  für  die  Existenz  unbekannter  SuK- 
Btanzen  angesehen.  Ea  liejirt  dabcr  kein  Gnind  vor,  bei  den  Mineralnuellen  andere  Über- 
legungen gelten  zu  lassen,  als  z.  B.  bei  der  Analyse  eines  Surrogat aalzes  oder  einer  einfacht^n 
Kocbaaklösung. 

Von  Koppe*)  war  ferner  der  Seblult  gebogen,  daß  im  Liebeusteiner  Stahl - 
Wasser  noeh  Stoffe  vorhanden  sind,  „welche  durch  die  chemisebe  Analyse  nicht  mit  bestimmt 
wurden",  weil  er  aus  der  Bestimmung  des  Gefrierpunktes  in  dem  -von  aller  gastormigen 
Kohlensäure  befreiten"  Wasaer  mehr  Sakmolen  fand,  als  nac  b  Maligabe  der  chemisrben 
Analyse  vorhanden  sein  konnten.  Die  Bifferenz  betrug  eogar  25  "/o  des  Salzgehaltes.  Es  war 
isdeesen  leicht  möglich,  die  Aufklärung  hier  rhtreb  den  Umstaud  zu  erbringen*),  daÜ  noch 
eine  gewisse  —  mit  dem  ratisellmften  Uberschuli  au  ^folen  auch  <|Uüntitativ  übereinstimmende  — 
Menge  freier  Kohlensaure  zur  Aufrecbterhaltung  des  G 1  ei ehge nichts  der  Bikarbonate  vor* 
banden  gewesen  sein  nuiÜtej  die  Koppe  aber  überaeheü  hatte* 

Selbst  wenn  aber  in  irgend  einer  Weise  Anzeichen  für  ein  derartiges 
Manko  in  der  cheniiscben  Analyse  der  Mineralquellen  festgestellt  werden  sollten, 
darf  man  daraus  nicht  ohne  weiteres  auf  das  Vorhandensein  bisher  unbekannter 
Stoffe  schließe u* 

Es  ist  ^'rundfalseh ,  wenn  Liebruich^j  von  der  Entdeckung  dee  Argon  behauptet: 
„yu  der  EntdiM'kung  dieses  neuen  Stoffes  gelangte  mau,  wie  bekannt,  dadundi,  daÜ  man  ein 
kleines  aualytiäi^hoa  Manko  sieh  nif^ht  erkhireu  konnte."  Dies  Manko  war  schon  Eeguault*) 
hekannt,  ak  er  die  Dichte  des  atniotfphäriseben  Stickstoffs  zu  0,0012571,  diejenige  de»  che- 
mi«eh  hergestellten  aber  zu  0,001 2Ö07  bestimmt  hatte.  Er  zog  aber  keineswegs  daraus  den 
Schluß  auf  dtis  Vojhandensciii  einer  fremden  Substanz,  sondern  suchte  nach  UBbeliegejjdeu 
Gründen,  in  erster  Linie  nach  ftatsächhch  auch  vorhandenen)  Abweichiingeu  vom  Boylisohen 
Gesetz:  Krat  alu  Ramsay  imd  Rayleigh  das  Argon  itfoliert  und  durch  Beobachtung  seines 
Spektrum  eine  positive  Eigenschaft  desselben  aufgefunden  batlen,  %vunle  seine  Existenz 
als  bewiesen  angesehen. 

Man  wird  somit  auch  in  den  Mineralquellen  die  Anwesenheit 
neuer  bisher  unbekannter  Stoffe  erst  dann  zugehen  dürfen,  wenn  posi- 
tive Eigenschaften  derselben  festgestellt  sind.  Sollten  aber  solche  Stoße 
noch  aufgefunden  werden j  was  selbstverständlich  durcbnus  im  Bereiche  der 
Möglichkeit  liegt,  so  ist  von  vornherein  sicher,  dafi  ihre  Menge  nur  klein 
und  ihre  chemische  Aktivität  nur  gering  sein  kann.  Es  ist  somit  aus- 
geschlossen, daß  grade  diese  Stoffe  so  energische  therapeutische  Eigenschaften 


*)  Liebreich,  Deutsche  Medizluabeitg.  1895,  Nr,  S8,  —  ■)  Kappe,  Ardu  Baln.  u. 
Hydrotherapie  1900,  Bd,  II,  H,  4.  —  ')  Roloff,  Zeitschrift  ang.  Chemie  1902  904,  — 
*)  Liebr#ieh|  Deutsche  Medizinalzeitung  18Ö&,  Nr,  88.  —  ^)  Vgl.  Rayleigh,  Chem*  News 
67  183. 
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liaben  könnten,  daß  sie  einen  wesentlichen  Unterschied  zwischen  den  Mineral- 
quellen und  den  aus  allen  bekannten  Stoffen  in  gleicher  Weise  zu- 
sammengesetzten künstlichen  Wässern  begründen  könnten.^) 

Besonflere  Erwähn  uu<r  verdienen  hier  die  Akratothermen,  insbesondere  der  Gast  ein  er 
Giftbrunnen,  die  bei  minimalem  Gehalt  an  chemisch  nachweisbaren  Stoffen  doch  gewisse 
therapeutische  AVirkungen  besitzen,  wie  schon  der  populäre  Namen  des  Giftbrunnens  zeigt. 
Ob  diese  in  manchen  Fällen  gra<le  auf  die  verhältnismäÜig  große  Reinheit  des  "Wassers  zurück- 
zuführen sind  (vgl.  S.  2H8)  mag  «lahingestellt  bleil)en.  Für  den  Giftl>runnen  trifft  diese  Ver- 
mutung keinesfalls  zu.  da  seine  von  v.  Waltenhofen*)  bestimmte  Leitfähigkeit  ihm  den 
harmlosen  Platz  zwischen  dem  Gieß  euer  (Koeppe)  und  dem  Hallenser  (Roloff)*) 
AVasserleitungswasser  anweist.  Zu  beachten  ist  aber  v.  AValtenshofens  Hypothese,  daß  die 
hier  chemisch  nacligewieseiie  Kieselsäure  (0,00082  gr.  mol  im  Liter)  nicht  wie  gewöhnlich  im 
kollodialen  Zustand,  sondern  in  Gestalt  fester  Glimmerteilchen  vorhanden  ist,  die  mechanische 
Reize  ausüben. 

b.  lonentabelle  der  Mineralwässer. 
1.  Ältere  Methoden  der  Analysenberechnung. 

Werden  in  1  Liter  Wasser  folgende  Salze  in  den  angegebenen  Molekular- 
konzentrationen gelost : 

J  4,00  Millimoleküle  MgCI.        2,23  Millimoleküle   Nl\ßO^ 
^'  I  0,23  „  MgSÖ,       1,74  ,  Na^CO« 

so  liefert  die  chemische  Analyse  die  nachstehenden  Molekularkonzentrationcn 
an  Metallen  oder  Säureresten: 

7,94  Millimoleküle  Na  8,00  Millimoleküle  Cl 

4,23  „  Mg  2,46  „  SO, 

1,74  „  CO3. 

Genau  dieselbe  Analysentabelle  erhält  man  aber,  wie  eine  einfache  Rech- 
nung zeigt,   auch  beim  Auflösen  folgender  Salzkombination: 
I  2,46  Millimoleküle  MgSO, 

II.       1,77  „  MgCOg 

8,00  „  NaCl 

Wenn  nun  umgekehrt  durch  Analyse  eines  Mineralwassers  eine  der  obigen 
entsprechende  Tabelle  der  Einzelbestandteile  gegeben  ist,  so  kann  man  nicht 
ermitteln  durch  Auflösung  welcher  Salze  das  Wasser  entstanden  ist.  Neben 
den  angeführten  beiden  Salzkombinationcn  wäre  selbstverständlich  noch  eine 
ganze  Reihe  anderer  möglich. 

Da  man  früher  annahm,  daß  die  Salze  in  den  Lösungen  in  Form  unzer- 
störbarer Moleküle  vorhanden  seien,  solange  sie  keine  sichtbaren  Umsetzungen 
(Ausfällungen)  mit  andern  erfuhren,  war  es  ganz  logisch,  w^enn  man  die  Lösungen  I 
und  II  nicht  als  identisch  ansah,  und  man  konnte  sich  mit  der  Analysentabelle, 
welche  nur  die  Konzentrationen  der  Einzelbestandteile  angab,  zur  Charakteri- 
sierung der  Mineralwässer  nicht  zufrieden  geben/)  Man  würde  z.  B.  ein  durch 
Auflösen   der  Salzkombination  II  entstandenes  Wasser   als    starken    Kochsalz- 


*)  Daß  die  AVirkung  der  rätselhaften  Stoffe  nicht  in  allen  Fällen  unbedinjft  eine  günstige 
«ein  muß,  sondern  auch  schädlich  sein  kann,  wurde  von  allen  Verteidigtem  der  natürlichen 
"Wässer  übriorens  stets  übersehen  —  *)  v.  AValtenhofen,  v^l.  S.  288.  —  *j  Vg^l.  Holoff, 
Oenügt  die  chemische  Analyse  für  die  therapeutische  Beurteilung  der  Mineralwässer.  Halle 
1903.  —  *)  Liebreich,  Deutsche  Medizinalzeitun^^  1895  421;  Ewald,  Therap.  Monats- 
hefte 1893  416;  (')lhofer,  Baln.  Zeitg.  1000  113;  (ilax,  Lehrb.  d.  Jklneotherapie  I,  155  usw. 
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quell  anzusehen  haben,  während  die  Kombination  I  überhaupt  kein  Kochsalz 
enthält. 

Daß  man  im  Anschluß  hieran  behauptete,  der  Mineralwasserfabrikant  sei 
nicht  in  der  Lage,  selbst  auf  Grund  der  genauesten  Analyse,  einen  Mineral- 
quell genau  zu  imitieren,  sondern  könne  nur  ein  „Isomeres"  herstellen,  ist 
selbstverständlich.  *) 

Um  an  der  Hand  der  Aualysentabelle  doch  wenigstens  einen  wahrschein- 
lichen Überblick  über  die  im  Mineralwasser  vorhandenen  Salze  zu  gewinnen, 
versuchte  man  die  Einzelbestandteile  nach  gewissen  Prinzipien  zu 
Salzen  zu  kombinieren. 

I.  Fresenius  ging  dabei  so  vor,  daß  er  zunächst  die  stärksten  Säuren 
und  Basen  miteinander  kombinierte  und  nach  deren  gegenseitiger  Aufrechnung 
auch  die  schwächeren.-) 

II.  Bunsen^i  vereinigte  die  Einzelbestandteile  zunächst  zu  den  unlös- 
lichsten Salzen,  soweit  diese  in  Lösung  vorhanden  sein  konnten  und  den  Rest 
zu  Salzen  zunehmender  Löslichkeit.  Diese  von  Meyerhoffer*)  auch  als  Salz- 
tabelle nach  Bodenkörpern,  d.  h.  nach  den  beim  Eindampfen  hintereinander 
ausfallenden  Salzen,  bezeichnete  ßechnungsweise  gibt  aber  zu  wesentlichen  Be- 
denken darum  Anlaß,  weil  die  Reihenfolge  der  sich  abscheidenden  Salze  stark 
von  der  Temperatur  abhängt,  bei  der  man  das  Wasser  abdunsten  läßt,  und 
außerdem  auf  die  Bildung  von  Doppelsalzen  keine  Rücksicht  nimmt.*^) 

Soll  eine  Vereinigung  der  Einzelbestandteile  zu  einer  Analysen tabelle  nach 
bestimmtem  Schema  vorgenommen  werden,  so  ist  die  von  Fresenius  ange- 
gebene Methode  immerhin  noch  vorzuziehen,  wie  z.  B.  im  Deutschen  Bäder- 
buch geschehen  ist. 

2.  Neuere  Anschauungeu  über  die  Konstitution  der  Lösungren. 

Durch  die  Aufklärungen,  welche  die  physikalische  Chemie  seit  etwa 
1890  über  die  Konstitution  der  Salzlösungen  gebracht  hat,  liegt  die  Frage 
nach  der  wahrscheinlichsten  Salzkombination  jetzt  wesentlich  anders. 

Man  sieht  die  Salze  in  wässriger  Lösung  jetzt  nicht  mehr  als  beständige 
Moleküle  an,  sondern  man  weiß,  daß  die  Moleküle  fortgesetzt  in  Ionen  gespalten 
werden  und  daß  sich  andrerseits  fortgesetzt  neue  Salzmoleküle  aus  zufällig  zu- 
sammentreffenden Ionen  bilden.  Auf  diese  Weise  entsteht  ein  kinetisches  Gleich- 
gewicht zwischen  Molekülen  und  Ionen,  das  durch  die  Zerfall-  und  Vereinigungs- 
tendenz bedingt  und  durch  den  Dissoziationsgrad  charakterisiert  ist. 

Bringt  man  nun  neben  NaCl  noch  KBr  in  dieselbe  Lösung,  so  sind  beide 
Salze  bis  zu  einem  gewissen  Prozentsatz  in  Ionen  zerfallen.  Letztere  bewegen 
sich  vollständig  frei  und  ebenso  wie  Na*  und  d'-Ionen  sich  zu  NaCl,  und  K* 
und  Br'-lonen  sich  zu  KBr  vereinigen,  werden  sich  auch  NaBr  und  KCl-Mole- 
küle  in  gewisser  Anzahl  bilden. 

Das  Gleichgewicht  zwischen  freien  Ionen  und  sämtlichen  durch 
beliebige  Kombination  derselben  entstehenden  Molekülarten  ist  nur 
abhängig   von    der  Konzentration   der   Einzelbestandteile,   d.  h.  der 

^)  A.  AV  in  ekler,  Mineralwässer  und  Heihvässer,  AVien  1901;  Fischer,  Vers.  d. 
Mincral(iuellen-Inter.  Salzbrunn  1000  CO.  —  ^  z.  K  Lieb.  Ann.  08  159  (1856).  —  «)  Bunsen, 
Zcitsclir.  anal.  Chemie  10  420  1871.  —  ♦)  Meyerhoffer,  Sitzbr.  Ges.  Naturf.  1003  I  151.  — 
^)  Nach  Meyerhoffer  würden  sich  aus  d.  Hunyadi  Janos-ßitterwasser  bei  25  z.  ß.  neben- 
einander  abscheiden:  Naj^Mg  (SOj,  •  4H2O  (Astrakanit),  MgSO*  •  TH^O  und  XaCl. 
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sämtlicheu  zunächst  einmal  durch  vollständigen  Zerfall  aller  ein- 
gehrachten  Salze  in  Freiheit  gedachten  Ionen.  Es  ist  daher  ganz  ohne 
Belang,  ob  wir  NaCl  und  KBr  oder  NaBr  und  KCl  gelöst  haben,  sofern  nur 
die  Konzentrationen  an  Na,  K,  Gl,  Br  dieselben  sind.  Daß  tatsächlich  alle 
Ionen  in  Freiheit  sind,  wird  also  durch  diese  Hilfshypothese  in  keiner  Weise 
behauptet,  ebensowenig  ist  ohne  weiteres  etwas  über  den  wahren  Dissoziations- 
grad auszusagen.  Wir  können  annehmen,  daß  in  den  Mineralwässern  von  jedem 
Ion  etwa  15 — 25^  sich  in  momentaner  Verbindung  mit  andern  Ionen  zu  Salz- 
molekülen befinden. 

Es  folgt  aus  dem  vorigen,  daß  alle  Lösungen  absolut  identisch 
sind,  welche  dieselben  für  einen  Moment  in  vollständiger  Freiheit 
gedachten  Ionen  enthalten,  gleichviel  in  welcher  Salzkombination 
die  Ionen  aufgelöst  wurden. 

Daß  die  chemischen  Eigenschaften  soh-her  Lösungen  dieselben  sind,  ergibt  sich 
ohne  weiteres  daraus,  daß  die  analytischen  Operationen  für  alle  solche  L<3sungen  dasselbe 
Resultat —  die  Tabelle  der  Einzelbestandteile  —  ergeben  (vgl.  S.  276). 

Daß  auch  die  physikalischen  Eij^en Schäften  die  gleichen  sind,  ist  zwar  selbst- 
verständich  nach  allen  bisherigen  Erfahrungen  der  physikalischen  Chemie,  wurde  aber  in 
einigen  Einzelfällen  nochmals  ausdrücklich  experimentell  lestgeslellt. 

Die  auf  S.  275  angeführten  beiden  Salzh'Jsungen  ergaben  z.  B.  folgende  Leitfähigkeiten 
{/.)  und  CxefrieqMinktsemiedrigungen  (J).*j 

L  ;.  =  1,409  .1-^0,0400 

IL  ;.=  1,476  .1  =  0,0410 

Diese  Ij<)8ungen  waren  sorgfältige  Imitationen  eines  die  gleiche  Tabelle  «ler  Einzel- 
bestandteilc  ergebenden  natürlichen  Mineralwassers  (in  abgekochtem  Znstande),  für  welches 
Koej)i>e*)  fand: 

IFL  >l  =  1,490  .1==  0,045». 

In  Anbetracht  der  (nachweisbaren;  I'ngenauigkeit  der  letzteren  Zahlen  und  der  Schwieng- 
keit,  die  Lösungen  I  und  II  aus  z.  T.  stark  hygroskoj>ischen  Salzen  genau  herzustellen,  ist 
die  Übereinstimmung  völlig  befriedigend. 

Einige  ähnliirhe  Messungen  an  verschieden  kombinierten  Salzlösungen  wurden  an 
andrer  Stelle  mitgeteilt  und  mit  den  Messungen  verschiedener  Autoren  an  entsprechenden 
natürlichen  Quellen  verglichen.') 

Sobald  man  also  die  Annabnio  einer  elektrolytischen  Dissoziation  der  Salze 
in  den  Lösungen  gelten  läßt,  muß  man  zugeben,  daß  an  der  Hand  der  Analysen- 
tabello  eines  natürlichen  Heihiuellcs  künstlich  eine  demselben  genau  entsprechende 
Salzlösung  nicht  nur  „ein  Isomeres*'  desselben  hergestellt  werden  kann,  dem  in 
den  Augen  übereifriger  Brunnenverteidiger  „selbstverständlich"  jede  Heilwir- 
kung fehlt.*) 

3.  lonentabelle. 

Der  übelstand,  daß  die  Aufstellung  von  Salzkombinationen  aus  der  von 
<ler  chemischen  Analyse  gegebenen  Tabelle  der  Einzelbestandteile  willkürlich 
ist,  erhellt  am  besten  daraus,  daß  man  für  denselben  Quell  nach  den  beiden 
logisch  gleich  gut  fundierten  Verfahren  von  Bunsen  und  Fresenius  ganz 
verschiedene  Salztabellen  erhält. 

Auch  bei  Anwendung  desselben  Prinzipes  ist  es  durch  besondere  Umstände 
leicht  möglich,  daß  die  Salztabelle  ein  falsches  Bild  von  dem  Mineralgehalte 
eines  Quells  gibt. 


»)  Roloff,  Zur  ang.  Chem.  1002  964.  —  «}  Koppe,  Arch.  Baln.  u.  Hydroth.  II, 
Heft  4  (1900).  —  »;  Roloff,  Zeitschr.  f.d.  ges.  Kohlens.-Ind.  0  1  (1903)  und  Berlin,  Max 
Brandt  &  Co.  —  *)  A.  AVin ekler,  Mineralwässer  u.  Heilwäseer,  AVien  1902. 


2T8 


Piiy^ikoliBclie  Chemie  und  Balneologie* 


Wir  entnehmen  z.  B.  den  Saktn bellen  im  Deutsclien  Büderbuche»  duB  der  K%^ 
niimusliüu&er  Quell  pro  k^^  0,08208  gr  LiHCOr  enüiiilt,  wahrem  l  der  Wiesbadener  Koch- 
brunneu  nur  0,02271  gr  LiCl  Imt.  Ersterer  seheint  also  an  Litliium  um  etwa  rÜe  Hälfte 
reieher.  Die  Tabelle  der  Ei özelhestiind teile  gibt  aber  an  für  Aßmannsliiiusen  O.'lTö  Milli- 
mole  Li ^  fiir  d en  Xo eh  1  iru nnen  0, 534 5  M il  1  in lol e  Li,  al w  einen  tatsächlichen  Mel jr p ehal t 
des  letzteren  um  ea,  12 "*/(,.')  Der  Irrtum  liegt  er»ichtlieh  in  dem  hcUienjn  Cjewicht  der 
HCOj-ümppe  (61)  gegenüber  Cl  (85). 

Aus  solclieu  Gründen  schlug  v.  Thaii*)  bereits  1865  vor,  die  reinen 
ÄualysentabelJen  für  die  Beurteilung  der  Mineratwässer  BUgrunde  zu  legen»  und 
sfiwar  dachte  er  zunächst  an  eine  Äufatelinng  der  Metalloxyde  uud  Sänre- 
anhvdride.  Als  dann  spater  die  Theorie  der  elektrolytischen  Dissoziation  in  den 
Salzlosungen  bekannt  wurde,  griff  v*  Than^)  sofort  den  Gedanken  aufj  eine 
Tabelle  der  Ionen  aufzustellen,  die  unter  Annahme  vollständiger  Disso- 
ziation aller  Elektrolyte  in  der  Lösung  vorhaodea  wären. 

Diese  Annahme  entsprieiit  keineswegs  den  Tatsachen,  wie  mißverständlichen  Anjrritt'eti 
auf  ilieBc  Tabelliening  dt^r  jMiueraH^änetfr  gegenüber  ausdrücklich  betont  werdt'n  solL  8ie 
g^ibt  aber  eine  objtikti VC  DarsttTHunji:  deBGehaltes  au  geUUten  Stoffen,  und  da  iille 
Elektroljte  in  <\mi  iiuellwiisaern  zu  wenigstetja  70  "^/o  /erfalleu  &ind|  ist  eie  miodestens  3  mal 
berechtii^'ter  ids  eine  den  25  ^/y  tjic]itdisjioiniert.en  Molekülen  isuliehe  unter  HiüÄUziehiing  neuer 
AnnahmeB  an%estetlte  Salztabelle. 

Den  Gedanken  v,  Thans  versuchte  zuerst  Rosemann*)  praktisch  durcb- 
zuführen;  leider  ist  der  Wert  seiner  Tabelleu  aber  dadurch  beeint  räch  tigtj  daß 
er  den  Begriff  der  Ionen  mit  den  älteren  chemischen  Begriffen  der  Basen  und 
Säureanhydride  zusammenwarf»  Die  erste  Berechnung  einer  Quellanalyse  nach 
der  lonentsbelle  brachte  Buchboeck^),  nach  ihm  in  zahlreichen  Fällen  Koppe, 
Hintz  und  Grünhut  und  andere,  Griinhut^)  führte  die  z.B.  dem  Deutscbeu 
BiUlerbuch  beigegebeiie  sehr  übersichtliche  graphische  Darstellung  der  lonen- 
tabellen  ein. 

Zur  Aufstellung  der  Ionen tabelle  werden  die  Angaben  der  Analyse 
(k.  B.  gefundenes  AgCl,  BaSO^  usw,)  in  loneneDkonKeutratioueu  (Millimolen  pro  kg) 
umgerechnet,  sowie  in  Äquivalent -lonenkonzentrationen.  Die  Summe  der 
letzteren  muß  für  Änionon  und  Kationen  notwendig  gleich  sein. 

Eine  Reihe  von  Subetanzr^n  wird  jedoch  von  der  Aufzählung  in  der  Ionen- 
tabelle  ausgeschlossen,  um  diese  übersichtlicher  zu  machen. 

Die  Kohlensäure  ist  idw  Hyilnd.  F/'Oa  in  likung  und  —  uamentlich  bei  tietrenwart 
von  Bikarbomitcu  (vgl  S.  280)  —  wie  alle  xchuachen  Säuren  fa^^t  garnicbt  in  Ionen  zerfallen. 
Man  rührt  den  (i ehalt  an  freier  Kohlensäure  ^(esondert  in  Berechnung  der  mebtdissomerten 
MiilekiUe  sd^  denn  bei  ihrer  Zerlegung-  in  Ionen  würde  *he  Anzahl  der  für  den  Gehalt  an 
MetalOiikBrbijnaten  uuiUgebenden  HCOü-lonen  in  verwirrendem  Maße  %*ergTÜÜert. 

Die  Kieselsäure  wird  elienffllls  als  Moleki'd  aufgezählt,  weil  alle  Silikate  in  (osmotischV 
unwifksaine,  i^eil  kolloidale  freie  Kieselsäure  und  Hydroxydo  Äerfallen  sind* 

Auch  das  Elsen  und  Man^^ao  würden  bess^er  in  Form  der  kolloidalen  Hj^lroxyde  an- 
geführt, denn  nur  Itei  einige  niiaUen  erbe  blichen  Gehalten  an  Eisen  werden  freie  Ionen  des- 
selben vorhanden  sein.  Wenn  num  auch  2iir  Übersicht  das  Eisen  in  der  lonentabelle  immer- 
hin anführen  mag,  liei  Berechnung  der  Leitrahigkcit  und  des  osmotischen  Druckes  ist  ea 
(mit  einer  äquivalenten  Menge  HCOs-IonenJ  jedeufalls  aus/usondem. 


1)  Vgl.  Hintz,  XI.  Jahresvers*  d.  D.  Bäderverbandes,  —  *)  v.  Tban,  Wiem  Ak» 
Sitaber.  51  II  547.  —  ^)  t,  Than.  Tschernrnks  Jüner,  Mitt.  X,  R  Bd.  II  487  (1890):  virK 
Ostwald,  Analytische  Chemie,  3.  Auib  199  (18Q7J.  —  *)  Koaeraann,  Die  Mineraltrink- 
.juellen  Deutschlands.  Greifswald  1897.  —  «}  Buchboeek,  Baln,  2eit^.  1890  167.  — 
*)  Grünbutj  Baln.  Zentralzeitg,  1903. 
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c.  Chemisches  Gleichgewicht  in  den  Mineralwässern. 

1.  Dissoziation  der  freien  Kolilensäure. 

Die  Löslichkeit  der  Kohlensäure   in  reinem  Wasser   beträgt   unter 
dem  Druck  von  1  Atm.  nach  Messungen  von  Bohr  und  Bock^) 
bei  0^     0,0765  gr.  mol  bei  30^     0,0298  gr.  mol 

„  10^     0,0541    „       „  „40«     0,0236    „       „ 

„  20«     0,0393    „       „  „50«     0,0193    „       „ 

Bei  zunehmendem  Außeudruck  wächst  sie  demselben  proportional  (Gesetz 
von  Henry*^).  Die  Kohlensäure  ist  in  der  Lösung  vollständig  im  Zustande 
des  Hydrates  H^COg  vorhanden,  wie  einfache  Betrachtungen  über  das  Gleich- 
gewicht:  C02  +  H20  =  H2C03  lehren. 

Bezeichnen  wir  den  Außendruck  (Partialdruck  der  CO,  im  Gasraum  in 
Atmosphären)  mit  A,  so  gilt  bei  16«  also  die  Beziehung: 

HjCOg  =  Kj .  A  =  0,0445  •  A. 
Die  elektrolytische  Dissoziation  der  schwachen  Säure  H^COg  wurde 
berechnet   von   Walker    und   Cormack^)    aus    Leitfähigkeitsmessungen.      Sie 
fanden  die  Beziehung  der  Isotherme**)  (bei  16«) 

K2.H2C03  =  H-.HC08' 
wo  die  chemischen  Symbole  die  entsprechenden  Konzentrationen  bezeichnen  und 
Kg  =  3,04  «10''  zu  setzen  ist.     Wir  haben  in  andrer  Schreibweise 

Kg  •  c  •  (1  —  a)  =  Ca  •  ca 
wo  die  Konzentration  c  der  HgCO^  =0,0445 -A  und  a  der  Dissoziationsgrad. 
Bei  A=lAtm.  und  IG«  ist  daraus 

3,04  .  10  -  '  -  0,0445  =  (0,0445  •  a)^  und  a  =  0,002613 
(Da  a  sehr  klein,  wurde  auf  der  linken  Seite  1  —  a  =  1  gesetzt.)    Die  H^COg 
ist  somit  (unter  den   angegebenen  Umständen)    zu  0,20  «/„   in    Ionen   zerfallen. 
Deren  Molenkonzentration  beträgt  c  •  a  =  0, 0001163. 

Die  zweite  Dissoziation  der  Kohlensäure*^)  verläuft  nach  dem 
Schema:  Kg  •  HC0j,'  =  H*-C08".  Aus  der  Verseifungsgesch windigkeit  des 
Na^COg  bestimmte  Shields«)  K«  =  1,295  - 10- 1^. 

Wir  hatten  die  Konzentration  der  HCOg'  sowohl  wie  der  H*-Ionen  ge- 
funden =  0,0001163.  Da  diese  zweite  Dissoziation  sehr  gering  ist,  und  wir 
daher  absehen  können  von  der  hieraus  folgenden  Vermehrung  der  H'-Ionen 
und  Verminderung  der  HC03'-Ionen,  so  wird  die  Konzentration  der  C08"-Ionen: 

CO,"  =  K3 .  ^^^  =  1,295  .  10-  ^^ 

Die  zweite  Dissoziation  ist  also  praktisch  ganz  zu  vernachlässigen. 

2.  Oleieligewicht  zwischeu  freier  KoIileDsäure  und  Karbonaten. 

Die  Löslichkeit  des  CaCOg  in  reinem  Wasser  wird  angegeben  von 
Kohlrausch  und  Holborn")  zu  0,00013  gr.  mol  von  Schlösing^)  zu  0,000131gr. 
mol  pro  Liter.     Die    elektrolytische  Dissoziation  beträgt  etwa  91  «Z^. 


»)  Bohr  u.  Bock,  AVied.  Ann.  44  318  (1891).  —  «)  Vgl.  Xr.  138  der  AUgeiii.  Einl. 
Bd.  I.  —  »j  AV  alker  und  Cormack  Joum.  Chem.  Soc.  77  5.  —  *)  Vgl.  Nr.  211  der  Allg. 
Einleitun^r  Bd.  J.  —  Sj  \<r],  Xr.  210  d.  All<r.  Einl.  Bd.  I.  —  «)  Shields,  Z.  phvs.  Chem.  12 
174.  —  ')  Kohlrausch  und  Holhorn,  Leitvennögi.^n  der  Elokti'olyte.  Leipzifr  1898.  — 
*)  Schlösinjr,    Conipt.  llend.  74  1552;   75  70. 


280 


Physikalische  Chemie  und  BalDeologie. 


Das  CaCOj,  ist  nach  Messungen  von  Sliields^)  zu  etwa  80^'^^  hydroly- 
tisch zerfallen  nach  dem  Schema: 

CO3"  +  HoO  =  HCO3'  +  OH'. 
Wir  erhalten  sonach  für  die  Konzentration  der  Ca*'-Ionen  den  Wert  0,000131  -0,91 
für  die  COgMonen:    0,000131-0,91.0,20. 

Das  Löslichkeitsprodukt  des  CaCOg^)  wird  also:  Ca'*«C08"  =  Kp 
wo  die  chemischen  Symbole  die  Konzentration  bezeichnen  und  K4  =  2,84«  10" ^ 

Ist  neben  dem  CaCOg  noch  freie  HgCOj  in  Lösung,  so  wird  die  Anzahl 
der  COj"  vermindert,  denn  H*  +  ^O»"  vereinigt  sich  zu  HCOg'  nach  der  für 
die  zweite  Dissoziation  der  Kohlensäure  auf  S.  279  aufgestellten  Isotherme.  Das 
Löslichkeitsprodukt  Ca"«  CO3"  bleibt  aber  konstant  und  somit  kann  ein  größerer 
Betrag  von  Ca"-Ionon  in  Lösung  gehen,  die  Löslichkeit  des  C<aCOjj  wird  also 
erhöht. 

Kombinieren  wir  folgende  oben  gefundene  Gleichungen  miteinander.^) 
K2.H2C03  =  H-.HC03' 
H2C0«=K,.A 


Kg.HCOg 


=  H-.co;' 


so  erhalten  wir: 


C0''  = 


Ks 


(Hco;)^ 


Ka-Kj.A 

Da  nun  neben  HCO3'  wenig  CO3"  vorhanden  sind,  können  wir  alles  Ca 
an  HCO3  gebunden  annehmen,  und  da  andrerseits  die  freie  HgCOg  —  beson- 
ders hier  in  Gegenwart  der  Bikarbonate  —  wenig  HCOj'-Ionen  liefert,  können 
wir  die  Anzahl  der  Ca'-Ionen --=  ^/^HCOg' setzen.  Das  Löslichkeitsprodukt  gibt 
dann  unter  Einsetzung  der  entsprechenden   Werte  für  die    Konzentration   der 


Ca--Ionen:  (Ca-)'=  "^-%^*- A 

4K3 


K,.A. 


=  261,2 
Diese  Gleichung  gilt  für  alle  Karbonate,  wenn  an  Stelle  der  Konstanten  K^ 
das  entsprechende  Lrislichkeitsprodukt  eingesetzt  wird  und  gestattet  (bei  16®)  für 
beliebigen  äußeren  Kohlensäuredruck  A  die  Löslichkeit  des  Bikarbonats  zu 
berechnen. 

Wir  berechnen  so  für  die  in  fcjlgender  Taljelle  angeführten  AVerte  von  A  die  daneben 
verzeichneten  Ca"-Konzeiitration  und  in  Anbetracht  des  Dissoziations«rrades  a  auch  die  Gesamt- 
konzentration  an  gelöstem  Calcium.  Daneben  sind  die  von  Schlösing  exi)erimentell  gefun- 
denen Zahlen  angegeben. 


A 

Ca- 

0,000504 

0,00072 

0,00333 

0,001852 

0,01387 

0,002170 

0,1422 

0,004835 

0,9841 

0,009006 

0,94 
0,92 
0,90 

0,87 
0,83 


Ca  her. 

(^a  gefd. 

0,00076 

0,00075 

0,00147 

0,00137 

0,00242 

0,00243 

0,00556 

0,00533 

0.01085 

0,01086 

Die  Übereinstimmung  zwischen  den  beiden  letzten  Spalten  kann  in  Anbetracht  der 
Unsicherheit  in  der  Bestimmung  mancher  der  Konstanten  und  vielleicht  auch  der  Messungs- 
fehler in  den  Zahlen  der  letzten  Spalte  als  durchaus  befriedigend  bezeichnet  werden. 

Für  andere  Karbonate  bleiben  die  obigen  Beziehungen  die  gleichen,  nur  die  Konstante  K4 


1)  Shields,    Z.    phys.  Chemie  12  174.    —    «)  Vgl.  Nr.  215  d.   Allg.  Einl.    Bd.  1. 
»)  Bodländer,  Z.  phys.  Chemie  35  23. 
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erhält  entsprechend  andere  AVerte.  Die  Lüslichkeit  des  BaC'Oj  in  reinem  Wasser  beträjrt 
z.  B.  0,0000942,  a  =  0,925    Hydrolyse  82^o.  also  K4  =  1,307  •  10-i». 

Für  MgC-Oj  ist  der  löslichkeitserhöhende  EinfluC  der  freien  Kohlensäure  großer,  als 
iierechnet  wird,  da  in  An})etraclit  der  relativ  hohen  lüslichkeit  des  Karbonates  (ea.  0,012) 
verscldedene  der  oben  oj-euiaehten  Annahmen  nicht  mehr  zutreffen  und  zudem  durch  Bildunfy 
von  nichtdissoziiertem  Mg  (OH)^  und  Bildung  komplexer  Salze  weitere  Störungen  hinzutreten.*) 

Das  Na^CO,  ist  stark  löslich  (1,8).  Die  Hydrolyse  beträgt  dabei  etwa  7®/o,  a --=  0,40. 
Das  Bikarbonat  ist  etwa  zur  normalen  Lösung  löslich  (a  =  0,60).  Für  A  =  1  beträgt  die 
Konzentration  der  CO"s-Ionen  dann  etwa  0,0004,  so  dal»  man  praktisch  vom  Vorhandensein 
derselben  absehen  darf. 

Wird  aus  einer  Lösung,  iu  der  Karbonate,  Bikarbonate  und  freie  Kohlen- 
säure sieh  im  Gleichgewicht  befinden,  die  letztere  durch  Erhitzen,  Umrühren  usw. 
ausgetrieben,  so  verschiebt  das  Gleichgewicht  sich  allmählich  zu  Gunsten  des 
Karbonats  und  wenn  dessen  Löslichkeitsgrenze  überschritten  ist,  findet  Abschei- 
dung festen  Karbonates  statt.  Man  darf  jedoch  nicht  annehmen,  daß  beim 
Beginn  der  Abscheidung  oder  selbst  nach  dem  Ausfall  beträchtlicher  Karbonat- 
mengen bereits  die  gesamte  freie  Kohlensäure  entwichen  sei.  Solange  noch 
eine  Spur  Bikarbonat  in  Lösung  vorhanden  ist,  muß  auch  noch  ein  gewisser 
Betrag  freier  HgCOg  zur  Aufrochterhaltuug  des  Gleichgewichts  vorhanden  sein. 
Die  Vernachlässigung  dieses  Umstandes  hat  schon  verschiedentlich  zu  bedenk- 
lichen Irrtümern  Anlaß  gegeben.-) 

3.  Anwendungr  auf  uatiirlielie  Miueralquelleu. 

Eine  Berechnung  des  Gleichgewichtes  zwischen  den  Bikarbonaten  und 
der  freien  Kohlensäure  ist  in  den  Mineralwässern  darum  nicht  ganz  einfach, 
weil  verschiedene  Bikarbonate  nebeneinander  vorhanden  sind  und  außerdem 
noch  Komplikationen  durch  die  Anwesenheit  andrer  Salze  hinzutreten.  Prinzi- 
piell möglich  ist  die  Berechnung  natürlich,  wie  an  einigen  einfachen  Fällen 
gezeigt  werden  soll,  um  die  oft  verbreitete  Ansicht  zu  widerlegen,  daß  die 
Kohlensäure  in  natürlichen  Quellwässern  eine  andere  Rolle  spiele,  als  in  Salz- 
lösungen. 

Da  die  Gleichgewichtsverhältnisse  für  CaCOj  am  leichtesten  übersichtlich  sind,  wählen 
wir  solche  Fälle  aus,  wo  als  Metall  vorwiejrend  Ca  in  Lösung  ist  und  andre  Anionen  als 
HCK),'  möglichst  fehlen.  Die  lonentabelle  der  Mineral(|uelle  zu  Überkingen')  gibt  folgende 
Bestandteile  an  (in  Molen): 

Na-     0,00146  SO4        0,00038 

Ca      0,00889  HCO3    0,01963 

Mg     0,00014        freie  H2CO,  0,02105. 

Die  gesamte  vorhandene  HgCOj  entspricht  l)ei  10^  einem  AuOendnick  von 

0,02105-:-  i  0.01963      ^  ^^    ,/ 

— Xrv-;.      =  0,57  Atm. 

0,0541 

Die  Konzentration   der  Calciumionen    erhalten  wir  denmach   (vgl.  S.  280)  «*  0,0075  und    in 

Anbetracht    eines    Dissoziationsgrades    von  0.85    die   Löslichkeit    des   Calciumkarbonatrs    zu 

0,00883  (gefd.  0,00889). 

Für  den  Sauerbrunnen  (1  öi>pingen*)  ergibt  die  lonentabelle: 

K      0,00029  C\  0,00012 

Xa     0,00190  SO^        0,00038 

Ca      0,01002  HCO,   0,02525 

Mg    0,(;0193        freie  HgCO,  0,04864 

Den  Kohlensäurcdruck  berechnen  wir  wie  oben  (Tür  9**). 

A  =  1,10  Atm. 


»j  Vgl.  Bodländer,  Z.   jihys.   Chemie    35    23.     -—     «)  Vgl.  Roloff.  Z.  ung.  Chemie 
1»02  964.  —  »)  Deutsches  Bäderbuch  S.  75.   —  *)  Ebd.  S.  52. 


282  Physikalische  Chemie  und  Balneologie. 

und  «laraus  die  Konzentration  der  Ca"-Ionen  ==  0,00934  un<l  in  Anbetracht  eines  Dissoziations- 
jrrades  0,84  die  LösHchkeit  des  Calciunibikarbonates  =  0,0111.  Diese  Zahl  ist  etwas  gröljer  als 
die  Analyse  ergal)  (0,01002),  weil  hier  neben  dem  Ca  schon  in  Betraclit  kommende  Mengren 
von  Mg  und  Na  vorliandcn  sind,  welche  an  dem  Gleichgewicht  teilnehmen,  und  weil  viel- 
leicht die  Sättigung  mit  CaCOj  keine  vollständige  war. 

Andrerseits  kann  diese  Berechnung  des  Gleichgewichtes  auch  dazu  dienen, 
den  experimentell  gefundenen  Gehalt  an  freier  COg  zu  kontrollieren  oder  da 
zu  berechnen,   wo  Angaben  der  Analyse  fehlen. 

Pur  die  Mittlere  Bergquelle  zu  Niedernau')  gibt  die  Tonentabelle: 
Xa    0,000257  Cl         0,00024 

Ca     0,00812  SO4      0,000555 

Mg    0,00139  HCOs  0,0181 

Bezüglich  der  freien  H/'Oj  wird  nur  angegeben:    Das  "Wasser  ist  damit  gesättigt 

Aus  dem  Kalziumgehalt  =  0,00812  berechnen  wir  unter  Annahme  eines  Dissoziations- 
grades a  =  0,85  den  (i ehalt  an  Ca"-lonen  =  0,00631  und:  A  =  0,443.  Beträgt  die  Temperatur 
15®  (?),  so  entsi)richt  dies  dem  (iesamtgehalt  der  Lösung  an  HCO,'  =  0,443  •  0,0459— 0,02033 gr. 
mol  und  an  freier  H^COj --- 0,0113  gr.  mol. 

4.  Kohlensäuregehalt  der  Mineralquellen. 

Der  Gehalt  der  Mineralquellen  an  freierund  „halbgebundener",  d.h.  im  Gleich- 
gewicht mit  den  Karbonaten  stehender  Kohlensäure  gestattet  —  unter  Rück- 
sichtnahme auf  die  Temperatur —  den  äußeren  Gleichgewichtsdruck  der 
Kohlensäure  zu  berechnen,  d.  h.  den  Druck  unter  welchem  das  Wasser  mit 
CO.^  gesättigt  wurde. 

Die  so  berechneten  Drucke  sind  recht  verschieden,  gewöhnlich  0,5  Atm. 
oder  weniger.  Einige  sehr  kohlensäurereiche  Quellen  sind  z.  B.  der  Bömer- 
brunnen  zu  EchzolP)  mit  0,056  +  ^0.049  =  0,081  Molen  bei  13,5^,  was  den 
Druck  Ton  1,69  Atm.  ergibt,  die  Löwen  quelle  zu  Seh  walheim^)  mit  0,069  Molen 
bei  l)^  oder  1,27  Atm.  und  besonders  der  Quell  zu  Boll  in  Baden^)  mit 
0,108  Molen  bei  10^  und  2  Atm.  Druck. 

Interessant  ist  besonders  eine  Zusammenstellung  der  Zahlen  für  mehrere 
Quellen  desselben  Gebietes,  z.  B.  des  Karlsbader  Sprudelbeckens.  Aus 
den  Angaben  von  Knett'*)  berechnen  wir  folgende  Tabelle: 


Bninnoii 

Temp. 

H,CO, 

Dnitk 

Elisabeth-Quelle 

42» 

0,0313 

1,45 

Marktbrunnen 

50» 

0,0301 

1,56 

Kaiserbrunnen 

50" 

0,0301 

1,56 

Schloßbninnen 

57" 

0,0303 

1,78 

Nütelbrunuen 

58" 

0,0292 

1,74 

Theresienbrunnen 

61" 

0,0286 

1,82 

Felsenquelle 

61" 

0,0281 

1,79 

Neubrunnen 

63" 

0,0273 

1,81 

Sprudel 

74" 

0,0219 

1,77 

Es  ist  ersichtlich,  daß  der  Druck  für  alle  Quellen  mit  Temperaturen  von 
57^  an  aufwärts  nahezu  derselbe  ist,  die  Abweichungen  zwischen  den  einzelnen 
Zahlen  können  sehr  wohl  Messungsfehler  bei  Bestimmung  der  freien  COj  sein. 
Die  beiden  Brunnen  von  50^  würden  ebenfalls  in  die  Reihe  der  übrigen  passen, 

1)  Deutsclies  Bäderbuih  S.  62.  —  «;  Deutsches  Bäder])uch  S.  522.  —  »)  Ebd.  S.  522. 
—  *;  Ebd.  S.  277.  —  »)  Knett,  Boden  der  Stadt  Karlsbad  und  ihre  Thermen.  Karlsbad  1902. 
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wenn  man  annimmt,  daß  sie  gegenüber  den  andern  eine  nachträgliche  Abkühlung 
von  57'*  auf  50®  erfahren  haben.  Nur  der  Elisabeth-Quell  nimmt  eine 
Sonderstellung  ein,  was  aber  wohl  damit  zusammenhängen  mag,  daß  er  sehr 
spärlich  fließt  und  aus  mehreren  Quellen  zusammengesetzt  ist 

5.  Gleichgewicht  der  Sulfide  und  des  Sehwefelwa«serstoff8. 

Der  Schwefelwasserstoff  ist  in  reinem  Wasser  bedeutend  leichter  löslich 
als  die  Kohlensäure.     Die  entsprechenden  Zahlen  sind  nach  Fauser^)  bei 
0«     0,210  gr.mol  lö^     0,]37  gr.mol 

5®     0,182       „  20®     0,115       „ 

10®  0,158  „ 
Die  Konstante  der  Dissoziationsisotherme  ist  nach  Auerbach'^  bei  18®  =  0,91 
10""'.  Wir  berechnen  daraus  den  Dissoziationsgrad  für  eine  gesättigte  Lösung 
bei  1  Atm.  Anßendruck^):  a  =  0,00086.  Die  Konzentration  der  H'- und  SH'- 
lonen  ist  somit  =  0,000106,  während  die  Gesamtmenge  des  SH,  0,123  beträgt. 
Der  SHj  ist  sonach  eine  außerordentlich  schwache  Säure,  noch  schwächer  als 
die  HgCOg. 

Da  fast  alle  Schwefelwässer  gewisse  Mengen  an  H^COg  enthalten,  hat 
Auerbach  das  Problem  des  Gleichgewichts  zwischen  Sulfiden  und  freiem  SHg 
in  der  Weise  angefaßt,  daß  er  das  Gleichgewicht  zwischen  beiden  freien  Säuren 
und  den  von  ihnen  gebildeten  Salzen  berechnete.  Aus  den  beiden  Isothermen 
ergibt  sich  sofort: 

SH'    _    SH,      0,91  _    SH, 
HCO,'~IIjCO/3,04      H,CO,        ' 

Setzen  wir  z.  B.  die  fiir  die  Schwefelquelle  Langen  brücken*)  jrefundenen  Zahlen 
ein,  so  wird  in  Millimolen 

_SH'    H,CO,      0,199    4.956  _ 
HCÖ3'    SH,         9,270 '  0,354         '       ' 
Das  Verhältnis  zwischen  gebundenem  und  freiem  SH2  entspricht  also  tatsächlich  der  Berech- 
nung.    Jlbenso  fiir  die  Quelle  in  Langensalza*) 

0,499.4,506 
9:Ö76Tü32Ö~°'^"°- 
Auch    die    beiden  QuelleA   in  Bad  Xenndorf")   (Trinkquelle   und  Gewölbequelle)    ergeben 
wie  die  andern  Schwefelquellen: 

0,896.2,370       ^^  _ .  _       ,0,846.2,909        .__ 
ÖTOTÖ  .-Ö,88Ö  =--  ^'^'^  ""^^  7-;848-^r046  --  ^»^^^^ 

Das  Verhältnis  zwischen  freiem  und  an  Metalle  gebundenem  SH^  läßt  sich 
sonach  ohne  weiteres  aus  den  gleichen  Zahlen  für  HgCOg  berechnen,  und  man 
kann  allgemein  sagen,  daß  der  Schwefelwasserstoff  in  stark  kohlensäurehaltigen 
Wässern  als  nichtdissoziierter  SH2,  in  kohlensäurearmen  Wässern  als  Hydro- 
sulfidion  vorhanden  ist. 

Da  Borsäure  und  Kieselsäure  noch  schwächere  Säuren  als  SH.,  sind, 
können  sie  bei  Gegenwart  irgendwie  meßbarer  Spuren  von  H^COj  als  voll- 
ständig im  Zustande  nichtdissoziierter  Säuremoleküle  befindlich  angesehen  werden. 


*)  Fauser,  Math.  u.  Naturw.  Ber.,  Ungarn  6  164.  —  *)  Auerbach,  Z.  phys.  Chem. 
49  217.  —  ')  Selbstverständlich  kommt  nur  der  Partialdruck  des  SHg  im  Gasraum  in  Frafre. 
Es  ist  daher  ein  p^roL'es  Mißverständnis,  wenn  Dr.  A.  AVin ekler  im  Deutsch.  Bäderb.  S.  879 
behaujitet,  daß  sich  bei  hohem  „Luftdruck*'  mehr  SH^  in  Wasser  löst  als  bei  niedrigem.  — 
*)  Deutsches  Bäderbuch  S.  404.  —  0)  Ebenda  S.  405.  —  •)  Ebenda  S.  409. 
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6.  Lösliehkeitsgrreuze  der  Salze. 

Die  Löslichkeit  eines  jeden  Salzes  ist  bestimmt  durch  sein  „Löslichkeits- 
produkt",  d.  h.  bei  gegebener  Temperatur  muß  das  Produkt  der  Ionen - 
kouzentrationen  in  gesättigter  Lösung  einen  bestimmton  Wert  ergeben*). 

Wird  ein  zweitos  Salz  hinzugesetzt,  das  ein  gleiches  Ion  enthält,  so 
findet  eine  gegenseitige  Erniedrigung  der  Löslichkeit  beider  Salze  statt,  weil 
in  beiden  Löslichkeitsprodukten  der  dem  gemeinsamen  Ion  entsprechende  Faktor 
größer  wird,  der  andere  also  entsprechend  abnehmen  muß. 

Das  EaCOj  löst  sich  zu  0,11  MilHmolen  (a  =  0,92),  liefert  also  0,1013  Ionen  heider 
Arten.  Für  das  CaCOs  sind  die  entsprechenden  Zahlen:  0,13,  a  =  0,91;  Ionen  ^^  0,1183.  Durch 
Aufstellung  der  heiden  Beziehungen  fiir  die  Loslichkeitsprodukte  erhält  man  in  gemeinsamer 
J^sung :     "  Ba"  =  0,0657  a  =  0,925     BaCO,  -=  0,07 1 1  Millimole 

Ca"  =  0,0898  a  =  0,915     CaCOj  --  0,0983 
woraus  die  gegenseitige  Löslichkeitsvenninderung  ersichtlich  ist. 

Wird  ein  zweites  Salz  hinzugefügt,  das  kein  Ion  mit  dem  bereits  vor- 
handenen Salze  gemeinsam  hat,  so  tritt  im  allgemeinen  keine  Veränderung 
der  Löslichkeit  ein,  sofern  nicht  durch  Bildung  von  Doppelsalzen  eine  Anzahl 
von  Salzmolekülen  in  neue  Gleichgewichtsbedinguugen  eintreten  und  daher  eine 
entsprechende  neue  Menge  des  einfachen  Salzes  au  ihrer  Stelle  noch  wieder 
gelöst  werden  kann. 

Die  Löslichkeit  des  CaS04  he  trägt  nach  Messungen  von  Hulett  u.  Allen*),  Tilden 
und  Shenstone')  und  andern 

hei     5**     13,6  Millimole     a:--0,52     lonenkonz.  7,08  Millimole     lonenprodukt  50,0 

„    100     14^2         ..  «  =  0,51  ..  7,2r>  „  .  62.5 

,.     15»     14,7         ,.  «r-.0,50         *  ,.  7,35  ,,  „  54,0 

,,    20»     15,2         „  a  =  0,49  ,.  7,45  ..  ..  55,5 

Wir  hahen  femer  in  der  BadequoUe  Hüsede*)  bei  16" 

15,5  Millimole  Ca"     a  ^    0.51     lonenkonz.  7,90  j  p    ;•  i  .   k,  ^ 
15,65         „         SO,"  a  =  0,47  „  6,88  |  ^'"^^"^^  ö'*^^' 

Das  Ionenj>rodukt   hat    also    hier   denselben  Wert  wie  oben,   trotzdem  die  beiden  Faktoren 
nicht  mehr  jrleich  groI»  sind. 

In  einem  andern  Falle  ((^uell  zu  Lippsprinjre)^)  ist  vorhanden  bei  21® 
12,3  IVüllunole  Ca'*     a  =  0.60     lonenkonz.  7,37  )  -.     i  ix  ..o^ 
10;9         ,  so.    a  =  OM  -  ^Isj,  )  Produkt  43A 

Das  Produkt  ist  hier  ei*sichtlich  zu  klein,  d.h.  das  Wasser  hat  eine  oder  beide  lonenarten 
nicht  bis  zur  Sättijrungr  aufgenommen. 

Tn    andern  Fällen    dagegen    erhalten   wir  scheinbar  zu  hohe  Werte  für  das  lonen- 
produkt.   Wir  haben  z.B.  im  Mergentheim  er  Quell*; 
18,1  MilHmole  Ca"     a  =  0,55     lonenkonz.  9,95 


An  Ä  iii\  n  /x  cc  0-7  t-  ^  IVodukt  270. 

49,4         „  SO/'  a  =  0,55  ,.  27,1  o  ) 

Im  Gegensatz  zu  den  beiden  ersten  Wässern,  die  neben  Ca"  und  SO4"  nicht  viel  andre  Ionen 
enthielten,  also  nahezu  reine  CaSOi-Lösungen  darstellten,  haben  wir  aber  hier  nebenbei  sehr 
viel  Na,  Mg,  SO4,  Cl  usw.,  so  dali  reichliche  Mengen  an  Doppelfalzen  wie  z.  B.  CaSO^,  Na2S04: 
CaxMgKj(S04)4 ,  2H2O  usw.  sich  bilden  können  und  dadurch  mehr  CaSO*  in  Lösung  ge- 
halten wird,  wie  in  seinen  reinen  Lösungen. 

7.  Hydrolytischer  Zerfall  der  Salze  in  deu  MineralwässerD. 

Die  Salze  schwacher  Basen  und  Säuren  werden  durch  die  Umsetzung  mit 
Wasser  bis  zu  gewissem  Grade  in  die  freien  Basen  und  Säuren  zerlegt'),  um 
so  mehr,  je  schwächer  Basis  und  Säure  selbst  sind.    (Hydrolyse  der  Salze.) 

»)  Vgl.  Allg.  Einl.  Bd.  I,  Xr.  215.  —  «)  Hulett  u.  Allen,  Am.  Chem.  Soc.  Joura. 
24  667.  —  »)  Tilden  und  Shenstone,  Phil.  Trans.  1884  23.  —  *)  Deutsches  Bäderbuch 
281.  —  5)  Ebenda  282.  —  «)  Ebenda  281.  —  ';  Vgl.  Xr.  219  der  Allg.  Einl.  Bd.  I. 
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Wenn  dann  freie  Basis  und  Säure  nebeneinander  vorhanden  sind,  so 
werden  diese  durch  ihren  elektrolytischen  Zerfall  freie  H'-  und  OH'-Tonen 
nebeneinander  liefern,  in  solchen  Mengen  jedoch  nur,  daß  das  Produkt  H'  x  OH' 
den  gleichen  Wert  nicht  überschreiten  kann,  den  es  bei  der  Dissoziation 
des  reinen  Wassers  gewöhnlich  erreicht.  Die  Konzentrationen  beider  lonen- 
arten  brauchen  nicht  gleich  zu  sein.  Es  entstehen  bei  der  Hydrolyse  zwar 
Säure  und  Basis  in  chemisch  äquivalenten  Mengen,  aber  die  eine  kann  stärker 
dissoziiert  sein  als  die  andere,  und  so  kann  —  immer  bei  Einhaltung  des  ab- 
soluten Wertes  für  das  lonenprodukt  —  die  eine  der  beiden  lonenarten  H'  oder 
OH'  bedeutend  überwiegen. 

Das  Wasser  wird  dann  saureu  oder  basischen  Charakter  zeigen,  ohne  daß 
es  einen  Überschuß  an  freier  Säure  oder  Basis  enthält. 

Der  Betrag  der  Hydrolyse  nimmt  mit  der  Verdünnung  der  entsprechenden  Salze  nicht 
unbeträchtlich  zu.     So  ist  z.  B.  FeClj  zerfallen  in 

0,12     nonn.  Lösung  zu     8% 

0,05         „  ^         „    15% 

0,001       „  „         .,    85  o/o 

Ebenso  hat  Zunahme  der  Temperatur  eine  Steigerung  der  Hydrolyse  zur  Folge. 

Für  die  Mineralquellen  kommt  in  erster  Linie  die  Hydrolyse  der 
Karbonate  in  Frage  (sofern  diese  nicht  durch  Gegenwart  von  HgCOg  in  Bi- 
karbonate umgewandelt  sind).  Die  Karbonate  sind  um  so  stärker  zerfallen, 
je  schwächer  die  entsprechende  Basis  ist.  Für  0,001  Lösung  beträgt  die  Hydro- 
lyse des  NaXOg  7  7^,  des  MgCO,,  20  7^,  des  CaCOg  aber  ca.  80  7o.  -Eiseu- 
karbonat  ist  stets  vollständig  in  freies  (kolloidales)  Eisenhydroxyd  und  freie 
Kohlensäure  zerfallen. 

Auch  die  Silikate  sind  kaum  existenzfähig,  vornehmlich  bei  Gegenwart 
freier  Kohlensäure,  und  man  wird  die  Kieselsäure  stets  als  freie,  nichtdisso- 
ziierte  und  meist  kolloidale  HgSiOg  in  den  Mineralquellen  anzusehen  haben. 


II.  Physikaliselie  Eigenschaften  der  MiueralwBsscr. 

a.  Physikalische  Eigenschaften  des  Wassers  und  der  Kohlensäure. 

1.  «TuTeniles  und  vadoses  Wasser. 

Nach  den  Anschauungen  der  neueren  Geologie  besteht  das  Erdinnere 
in  den  der  festen  Kruste  am  nächsten  liegenden  Schichten  aus  einem  schwer- 
flüssigen Schmelzfluß  verschiedener  Gesteinsarten.  Dieses  Magma  besitzt  eine 
Temperatur  von  mehr  als  1000^'  und  ist  ein  gutes  Lösungsmittel  für  Wasser- 
dampf, Kohlensäure  und  mineralische  Salze. 

Da  wo  das  Magma  in  vulkanischen  Spalten  der  festen  Erdrinde  näher 
an  die  Oberfläche  tritt,  wird  es  von  dem  sonst  auf  ihm  ruhenden  Druck  zum 
Teil  entlastet.  Die  unter  Druck  gelösten  Gase  (HgO,  COg,  Salzdämpfe)  werden 
dabei  frei  und  entweichen  durch  die  Krater  der  Vulkane  als  Gase  oder  in 
Form  von  Mineralquellen. 

Den  Salzgehalt  bringen  diese  »Juvenilen**  Mineralwässer  sonach  aus  dem 
Innern  der  Erde  mit.  Sie  entstehen  nicht,  indem  Salzlager  beim  Durchtritt 
durch  die  feste  Erdrinde  ausgelaugt  werden,  sondern  bei  der  allmählich  ein- 
tretenden Abkühlung  und  dadurch  verminderten  Lösungsfähigkeit  des  Wassers 
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für  MiDeralsalze  werden  letztere  im  Gegenteil  in  Spalten  und  Hohlräumen  ab- 
gelagert 

Nur  so  wird  es  auch  verständlich,  daß  die  Quellen  nicht  allmählich  an  Salzgehalt 
ärmer  werden,  indem  sie  die  Salzlager  im  Laufe  der  Zeit  erschöpfen. 

Neben  den  juvenilen  Quellen  gibt  es  nun  aber  auch  eine  große  Anzahl 
solcher  Brunnen,  die  ihr  Wasser  aus  den  atmosphärischen  Niederschlägen  ihrer 
höher  gelegenen  Quellgebiete  erhalten.  Diese  werden  als  „vadose"  Quellen 
bezeichnet*).  Auch  diese  können  natürlich  Mineralsalze  enthalten,  entnehmen 
dieselben  aber  nicht  dem  Magma,  sondern  altern  Salzlagem,  die  durch  geologische 
Verschiebungen  früher  gehoben  wurden. 

Die  Ergiebigkeit  der  vadosen  Quellen  hängt  stark  von  der  Niederschlagsmenge  in 
ihrem  Zuflußgebiet  ab.  Auch  die  Durohfluligeschwindigkeit  durch  die  salzführenden  Schichten 
wird  damit  veränderlich  sein,  und  mithin  auch  der  Salzgehalt  der  Quellen. 

Nicht  selten  tritt  auch  der  Fall  ein,  daß  juvenile  Quellen  bei  ihrem  Weg 
an  die  Oberfläche  vadose  Zuflüsse  aufnehmen  und  so  die  Eigentümlichkeiten 
beider  Quellenarten  zeigen. 

Diese  geologische  Unterscheidung  zwischen  einer  Anzahl  von  Mineral- 
quellen der  vulkanischen  Gebiete  und  den  gewöhnlichen  Brunnen  wurde  in  die 
balneologischen  Diskussionen  zum  ersten  Male  eingeführt  durch  einen  Vortrag 
von  Süß  auf  der  Versammlung  Deutscher  Naturforscher  und  Arzte  in  Karls- 
bad'-^). Süß  bemerkte  zwar  selbst  sofort:  „Indem  hier  die  Bezeichnung  juvenil 
für  Heilquollen  eingefülirt  wird,  halte  ich  es  für  überflüssig,  mich  gegen 
irgendwelche  widersinnige  therapeutische  Folgerungen  zu  verwahren", 
er  konnte  damit  aber  doch  nicht  verhindern,  daß  reklamesüchtigo  Brunnen- 
mystiker nun  plötzlich  den  Schlüssel  für  die  wunderbaren  Heilwirkungen  der 
Mineralquellen  im  ,.juveuilen''  Wasser  entdeckten,  das  ,,tief  im  Innern  der  Erde" 
entstanden  ist,  „wo  Hitzegrade  herrschen  müssen,  die  wir  bei  weitem  nicht 
mehr  zu  erzeugen  vermögen",  und  das  nicht  schon  „tausendfältig  durch  die 
Mühlräder  des  Weltgeschehens  gegangen  ist",  dessen  Moleküle  also  vermutlich 
noch  nicht  abgenutzt  sind.  Dr.  M.  Wilhelm  Meyer^)  schreibt  weiter  über 
das  juvenile  Wasser:  „Es  besitzt  noch  die  ganze  Zaubermacht  jugendlicher 
Frische,  es  bringt  unbekannte  Kräfte  mit  empor  aus  den  Zeiten  der  Ur- 
geschichte unseres  Planeten,  die  an  den  andern  Stoffen  rings  um  uns  her  längst 
verflogen  sind". 

So  poetisch  solche  Ansichten  über  die  Wunderkräfte  der  Heilquellen  auch 
immerhin  sein  mögen,  vom  Standpunkt  objektiver  Naturwissenschaft  aus  muß 
energisch  betont  werden,  daß  bisher  kein  chemischer  oder  physikalischer 
Unterschied  zwischen  juvenilem  und  vadosem  reinen  Wasser  nach- 
gewiesen werden  konnte  und  daß  keinerlei  Grund  vorliegt,  einen 
solchen  zu  vermuten. 

2.  Temperatur  und  Wärme  der  Qaelleu. 

Die  juvenilen  Quellen  können  bei  der  Kondensation  der  Wasser- 
dämpfe usw.  in  maximo   die  Temperatur  von  365^  Geis,  besessen  haben,   denn 


^)  Zuerst  wurden  diese  Bezeicbnunpfen  ^volil  eintrefuhrt  von  Po8ei)ny.  Trans,  Am. 
Inst.  Min.  Eng.  1893  22  149.  —  «)  Sitzb.  d.  Gesellsch.  Deutscher  Naturforscher  u.  Ärzte 
1903,  1  133.  —  «)  Dr.  M.Wilhelm  Meyer,  AVunderkräfip  im  Wasser.  Berliner  Lokal-Anz. 
V.  IC.  11.  1902. 
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oberhalb  dieser  Temperatur  ist  flüssiges  Wasser  unter  keinen  Umständen  mehr 
existenzfähig^).  Beim  Durchströmen  der  festen  Erdrinde  geben  sie  schnell  ihre 
Wärme  ab,  treten  aber  doch  meist  noch  mit  Temperaturen  zutage,  die  über 
derjenigen  der  Luft  liegen^).  Die  Tiefe  ihres  Entstehungsortes  kann  unter 
diesen  Umständen  natürlich  nicht  aus  der  geologischen  Thermalstufe  berechnet 
werden.  In  einigen  Fällen  kann  die  Abkühlung  juveniler  Quellen  allerdings 
auch  bis  zur  Lufttemperatur  oder  noch  tiefer  erfolgen  (Kreuznach.  Marienbad), 
so  daß  die  hohe  Temperatur  nicht  ohne  weiteres  als  notwendiges  Charakteristikum 
juveniler  Wässer  gelten  darf. 

Die  Temperatur  vadoser  Quellen  wird  im  allgemeinen  von  derjenigen 
der  Erdoberfläche  nicht  weit  abweichen.  Liegt  aber  das  Infiltrationsgebiet  sehr 
viel  höher  (für  die  Quellen  von  Pfäfers-Ragaz  z.  B.  1200 — 1600  m),  so  dringt 
das  Wasser  durch  tiefe  Erdschichten  hindurch  und  nimmt  deren  Temperatur 
an.  Die  geologische  Thermalstufe  beträgt  etwa  30 — 40  m,  d.  h.  für  je  40  m 
Erdtiefe  nimmt  die  Temperatur  um  1  ^  zu,  und  so  können  vadose  Quellen  auch 
erhebliche  Temperaturen  erreichen  (die  Quelle  von  Pfäfers-Ragaz  erhält  ihren 
Zufluß  aus  Schneewasser  von  0^  und  hat  nach  Durchtritt  durch  1600  m  Erd- 
schicht etwa  1600  :  40  =  39  <^  Temperatur). 

Der  Gedanke,  daß  die  in  den  heißen  Quellen  enthaltene  Wärme  andere 
physikalische  Eigenschaften  haben  solle  als  die  Wärme  des  auf  dem  Ofen  er- 
wärmten Brunnenwassers,  erscheint  jedem  objektiv  denkenden  Naturforscher 
widersinnig.  Nichtsdestoweniger  kann  man  aber  nicht  selten  die  Behauptung 
finden,  daß  die  Wärme  der  Heilquellen  langsamer  an  die  Umgebung  abgegeben 
werde  als  „gewöhnliche"  Wärme.  Schon  Plinius  rühmt  den  Wiesbadener 
Quellen  diese  Eigenschaft  nach.  Es  ist  sogar  versucht  worden^),  den  experi- 
mentellen Beweis  für  die  gröüere  Wärmekonstauz  der  Heilquellen  zu  erbringen 

—  allerdings  unter  gänzlicher  Vernachlässigung  der  Strahlungsgesetze  —  und 
zur  Erklärung  der  merkwürdigen  Tatsache  wird  angenommen,  daß  die  „Wärme- 
atome" im  Innern  der  Erde  unter  höherem  Druck  in  die  Wassermoleküle 
hineingepreßt  werden,  also  dort  fester  haften,  als  beim  Erhitzen  des  Wassers 
unter  gewöhnlichen  Umständen. 

Auch  die  neueren  Entdeckungen  der  Radiumforschung  haben  zur  Unter- 
stützung jenes  alten  Brunnenmythus  dienen  müssen.  Die  -—  übrigens  niemals 
bewiesene  —  Eigentümlichkeit  der  Wiesbadener  Thermal wässer,  sich  verhältnis- 
mäßig langsamer  abzukühlen,  soll  darauf  beruhen,  daß  die  in  ihnen  enthaltenen 
radioaktiven  Stofi'e  bei  ihrem  Zerfall  fortdauernd  neue  Wärme  nachliefern^). 
Es  wurde  aber  von  Mache  und  Meyer^)  berechnet,  daß  die  so  gewonnene 
Wärmemenge  viel  zu  klein  sein  würde,  um  die  Ausstrahlung  der  natürlichen 
Wärme  irgendwie  merklich  zu  kompensiereu,  und  dann  muß  darauf  hingewiesen 
werden,  daß  die  Wiesbadener  Wasserleitungsquellen  stärker  radioaktiv  sind 
als  die  Thermalquellen^),  daß  sie  aber  deren  wunderbare  thermischen 
Eigenschaften  als  „gewöhnliche  Brunnen"  natürlich  niemals  gezeigt  haben. 

3.  Elektrische  LeitfUhlgkeit  des  reinen  Quelhvassers. 

Die  Leitfähigkeit  des  reinen  Wassers  für  den  elektrischen  Strom  ist  be- 
kanntlich sehr  klein,   erst  bei   Auflösung  von   Luft,   Kohlensäure   oder  Salzen 

1)  V«rl.  All«r.  Eiul.  Nr.  9G  Bd.  I.  —  «)  V<rl.  Delkeskamp,  Baln.  ZeitK-  1905  9.  — 
«)  V^l.  Scholz,  Ber.  d.  23.  Schles.  Bädcrtarres  Reinei-z  1895,  S.  84  und  Z.  f.  El.  1903, 
Nr.  26.  —  *)  Henrich,  Monh.  Chem.  20  149.  —  »)  Mache  u.  Meyer,  Monh.  Chem.  20  891. 

—  »)  Schmidt,  Phys.  Z.  0  34. 
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nimmt  das  Leitvermögen  entsprechend  zu.  Folgende  Zusammenstellung  gibt 
eine  Übersicht  über  einige  an  reinem  Wasser  und  an  AVässern  natürlicher  Her- 
kunft gefundene  Zahlen^),  angegeben  in  Einheiten  x  10~^  nach  Messungen  ver- 
schiedener Autoren. 

Absolut  reines  Wasser  0,04  .  Wiener  Leitungswasser  214 

Destilliertes  Wasser,   lufthaltig         0,8  j  Gießener  „  296 

Geschmolzenes  Natureis  2,0  i  Gasteiner  Thermalquelle  410 

Eegen Wasser  10 — 20,0  ■  Hallenser  Leitungswasser  790 

Gasteiner  Giftbruunen  32,0      Rhenser  Sprudel  4600 

„         Trinkwasser  34,0  ; 

Das  Wasser  des  Gasteiner  Giftbrunnens  ist  vom  Standpunkt  der 
analytischen  Chemie  aus,  als  fast  ..chemisch  rein"  zu  bezeichnen.  Es  enthält 
etwa  nur  10^/^  der  in  den  Wasserleitungswässern  gewöhnlich  gefundenen  Menge 
mineralischer  Bestandteile.  Überraschend  war  es  daher,  daß  seine  Leitfähig- 
keit trotz  der  großen  Reinheit  etwa  6  mal  größer  gefunden  wurde,  als  diejenige 
des  ebenfalls  als  sehr  rein  bekannten  Regeuwasscrs  oder  des  künstlich  her- 
gestellten destillierten  Wassers.^  Man  war  geneigt,  hierin  eine  besondere  und 
selbstverständlich  therapeutisch  wunderbar  wirksame  Eigenschaft  des  natürlichen 
Quellwassers  zu  sehen.  Wir  sind  aber  heute  durch  physikalische  Methoden  in 
der  Lage  auch  Lösungen  so  außerordentlich  schwacher  Konzentrationen  genauer 
zu  studieren  als  die  chemische  Analyse  allein  bisher  zuließ  und  können  das 
scheinbare  Rätsel  daher  lösen.  Im  Giftbrunnen  sind  etwa  0,0008  gr.  mol  HgSiOj 
nachgewiesen.  Nehmen  wir  an,  daß  diese  zuerst  an  Na  gebunden  waren  und 
durch  Einwirkung  freier  Kohlensäure  abgespalten  wurden,  so  würde  das  ent- 
standene NagCOg  eine  Leitiähigkeit  von  etwa  100  zur  Folge  haben,  also 
noch  mehr  als  gefunden  wurde.  Zu  berücksichtigen  ist  ferner,  daß  nach  einer 
Beobachtung  v.  Waltenhofens  ein  Teil  der  Kieselsäure  oder  eines  ihrer  Salze 
in  Form  ungelöster  Kristallblättchen  im  Wasser  des  Giftbrunnens  suspendiert 
ist.  Der  Wert  30  der  Leitfähigkeit  fällt  dann  also  durchaus  in  das  Bereich 
der  zu  erwartenden  Möglichkeit. 

Der  von  Waltenhofen  beobachtete  hohe  Temperaturkoeffizient  des  Leit- 
vermögens sehr  reiner  Quellwässer  wurde  später  bei  reinen  destillierten  Wässern 
wieder  gefunden,  begründet  also  ebenfalls  keinerlei  Ausnahmestellung  der  natür- 
lichen Quellen  in  Hinsicht  des  Leitvermögens. 

4,  Freie  Kohlensäure  der  Sliueralquellen* 

Die  unzweifelhafte  Beobachtung,  daß  die  freie  Kohlensäure  aus  den  künst- 
lichen Mineralwässern  in  andrer  Weise  entweicht  als  aus  natürlichen  Quellen 
und  ebenso  die  sicher  bestehenden  Geschmacksdifferenzen  führten  im  Verein 
mit  dem  Bestreben,  den  natürlichen  Heilwässern  eine  der  Surrogatfabrikation 
nicht  erreichbare  Sonderstellung  geben,  zu  der  Annahme,  daß  die  Kohlensäure 
in  natürlichen  Quelhvässern  eine  andre  sei  als  in  der  gewöhnlichen  chemischen 
Auflösung. 

Fisch cr^)  stellt  die  Behauptuiifr  auf,  duU  die  Kohleusäurc  in  den  natürlichen  Wassern 
als  Jl^COg.  in  den  künstlichen  alier  nur  als  Anhydrid  CO^  gelöst  fci,  und  darum  in  ersteren, 
weil  ^rowissennaiicn  org^anisch  gel)unden,  auch   fester  hafte.     Kionka*)   schließt  sich  dieser 


>)  >i  ist  die  von  Kohl  rausch  eingeführte  Leitfähigkeitseinheit  =  reziproke  Ohm  pro 
cm«.  —  2)  V.  AValtenhofen,  Wiener  Ak.  Ber.  92  11  1258(1885).  —  »)  Fischer,  Verhdlg. 
d.  Voreins  d.  Mineralquellen-IntercFsenten  1901  64.  —  ♦)  Kionka,  Baln.  Zeitg.  1903  231. 
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Hypothese  an  und  glaubt,  daß  die  innigere  Bindung  der  Kohlensäure  in  den  Quellen  durch 
den  höheren  Druck  im  Innern  der  Erde  und  die  längere  Einwirkungsdauer  desselben  bedingt 
sei.     Auch  Liebreich';,  Lenne*)  und  andere  haben  sich  im  gleichen  Sinne  ausgesprochen. 

Dem  gegeDÜber  ist  nuD  festzustellen,  daß  beim  Auflösen  gasformiger  COjj 
im  Wasser  eine  Reaktion  eintritt:  COj  +  H2O  =  HgCOj  die  nach  genau  den- 
selben Gesetzen  verläuft,  wenn  es  sich  um  künstliche  Lösungen  oder  einen 
Heilquell  handelt.  Da  in  der  gesättigten  Lösung  der  CO2  in  Wasser  66  Mol 
HgO  auf  0,05  Mol  CO.,  oder  H3CO3  entfallen,  so  ergibt  sich  aus  dem  Masseu- 
wirkungsgesetz,  daß  nahezu  alle  Kohlensäure  in  Hydratform  vorhanden 
sein  wird.  Wird  Kohlensäure  unter  sehr  hohen  Drucken  gelöst  —  wird  also 
ihre  Konzentration  größer  —  so  könnte  freilich  ein  geringer  Teil  als  Anhydrid 
übrig  bleiben,   grade  entgegen  der  Hypothese  von  Kionka. 

Zu  erörtern  ist  nun  die  Frage,  worauf  die  augenfälligen  Unterschiede 
des  Verhaltens  der  Kohlensäure  in  natürlichen  und  künstlichen 
Wässern  beruhen. 

Als  wesentlichster  Punkt  ist  hier  der  Gehalt  der  natürlichen  Wässer 
an  Bikarbonaten  anzuführen.  Es  wird  niemand  einfallen,  z.  B.  den  Brause- 
limonaden CaCOg  usw.  zuzusetzen  und  dadurch  die  Bildung  von  Ca  (H 003)2 
zu  veranlassen.  Die  gesamte  Kohlensäure  ist  dann  frei  und  entweicht  stürmisch 
beim  Nachlassen  des  äußeren  Druckes,  d.  h.  beim  Offnen  der  Flasche,  bis  auf 
den  Rest  von  höchstens  0,05  gr.  mol,  der  beim  Außendruck  von  1  Atm.  COj 
löslich  ist.  In  den  natürlichen  Wässern  findet  aber  eine  allmähliche  Zersetzung 
der  Bikarbonate  unter  langsamer  Bildung  feiner  Gasbläschen  statt.  Die  Losung 
bleibt  dabei  leicht  etwas  übersättigt  an  H2CO3  und  erst  beim  Trinken  wird  im 
Munde  diese  Übersättigung  ausgelöst  und  gibt  zu  dem  Gefühl  des  Prickeins 
vieler  feiner  Bläschen  Anlaß. 

Weiterhin  liegt  ein  Unterschied  im  Sättigungsdruck  der  COg  in 
künstlichen  und  natürlichen  Wässern,  und  zwar  sind  die  künstlichen 
Wässer  gewöhnlich  unter  höheren  CO^-Drucken  hergestellt  (4—5  Atm.)  als  die 
natürlichen  (0,2—2  Atm.).  Die  Folge  ist,  daß  die  Entlastung  beim  Offnen  der 
Flasche  für  die  künstlichen  Wässer  eine  bedeutendere  ist  und  daß  das  explosions- 
artige Freiwerden  des  Überschusses  sofort  alle  Kohlensäure  entbindet  und  keine 
IJbersättigung  des  Bestes  zuläßt,  die  sich  sonst  erst  allmählich  durch  lang- 
sames Entweichen  von  Gasperlen  ausgleicht. 

Schließlich  verdient  auch  noch  der  Hinweis  Mey erhoffers ^)  Beachtung, 
daß  die  künstlichen  Wässer  oft  suspendierte  Bestandteile  organischer  Natur 
enthalten,  w^elche  Übersättigungen  an  Gasen  verhindern.  Wentzky*)  hebt 
dagegen  freilich  hervor,  daß  nicht  sehr  sorgfältig  gefaßte  Quellen  leicht  Humus- 
teilchen mitführen  und  dadurch  den  aus  reinem  destillierten  Wasser  hergestellten 
künstlichen  Mineralwässern  gegenüber  in  bezug  auf  Beständigkeit  des  CO.>-Ge- 
haltes  im  Nachteil  sind. 

b.  Eleklytische  Dissoziation  undLcitfähigkeit  in  denMineralwässern. 

1.  Dissoziationsgleicligewicht  in  Mineralwässern. 

Seit  etwa  20  Jahren  ist  durch  die  Forschungen  der  physikalischen  Chemie 
der  Nachweis  erbracht,   daß   die  Salze   in  wäßrigen   Lösungen   sich    nicht   im 

1)  Liebreich,  Themp.  Monh.  189:M16.  —  *-«)  Lenue,  ebd.  1897  658.  —  »)  Meyer- 
hoffer,  J^er.  d.  Vers.  Deutscher  Xaturf.  u.  Ärzte  1903.  —  *)  Wentzky,  Z.  f.  d.  ges. 
Kohlens.-Industr.  6  Nr.  15  11.  IC  (1900). 
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Zustande  der  ilii'er  Fofmel  entsi:)  rechen  den  Moleküle  befindeUj  sondern  daß  sie 
zum  Teil  in  elektrisch  entgegen^esetzti^  geladene  Bruchstiicke  —  die 
looen  —  zerfalleu  sind.  Die  Salzmoleküle  werden  beim  ZusammeDstoß  mit 
den  Molekülen  oder  Ionen  des  Lösungsmittels  gespalteUj  umgekehrt  findet  aber 
fortdauernd  eine  Neubildung  von  Salzmolekülen  aus  negativen  Aniouen  und  posi- 
tiven Kationen  statt,  sobald  diese  und  hiertur  günstigen  Umständen  zusammen- 
treffen. Zerfall  und  Wiederhiklung  erfolgen  unter  den  gegebenen  ümstänLir^n 
mit  bestimmter  Häufigkeit  und  es  stellt  sich  so  unverzüglich  ein  gewisses 
Gleichgewicht  ein,  daß  durch  einen  gewissen  Prozentsatz  der  grade  im  Zerfall 
befindlicboü  Moleküle  ^  den  Dissoziationögrad  —  charakterisiert  ist.  In  den 
Mineralwässern  beträgt  derselbe  je  nach  Umstanden  100— 50%^  im  Durch- 
schnitt 80"/(,. 

Der  Dissoziationsgrad  jedes  Salzes  nimmt  zu,  wenn  die  Verdünnung  größer 
wird  und  die  Ionen  sich  seltener  treffen  ^  während  die  relative  Häufigkeit  des 
Anpralls  der  Salzmoleküle  au  Wassermoleküle  die  gloicho  bleibt^) 

Für  armähemde  Sthatzuiigen  tjes  Disitostiaüouay:radea  in  Öalzlosu.ng'eTi  i>ei  ca.  18"  dUrttt' 
die  folgende  Tabelle  von  Nutzeti  sein,  welche  sich  auf  Sake  üczielit^  die  aus  zwei  einwer- 
tig«!! Liueü  (z.  li  KCl),  einem  Äweiwertij^en  und  zwei  einwertigeri  Ionen  (ChCI^,  K^CO-,) 
und  zwei  s^weiweriigen  Ionen  (CaSOj)  hestehen  und  die  Konzenirutionen  in  Äquivalent-Milli- 
uiolekülen  (also  KCl  oder  */^  K/'O^  tMer  ^l^CnHO^)  anj^ibt. 

Konzentr.  100     bO     10      öl       0,5       0^       0,05       O.Ol  Älilliniole 

I+I  81     86    08    95    97       96       9Q       99  99       PrüKent. 

2  1 4-  II  72     78    87    90    05       90       98       m         99 

U-fll  39    46     m     70    84       88       94       95         96 

Diet@  Zahlen  befät^en  Jedot-b  —  besonder?  fm  grüüere  Konzentrationen  —  Iseiue  all- 
gemeine genAtte  Gültigkeit.  Für  pnidsere  Berechnungen  «ird  man  den  DisBodationsgrad 
jede«  Salzes  oder  Ions  im  Speziellen  ermitteln  miisaen. 

Auch  voD  der  Temperatur  ist  der  Üissa^iatiousgrad  abhängig  und  zwar 
zumeist  in  dem  Sinue,  daß  er  mit  steigender  Temperatur  etwas  abnimmt.  Die 
Messungen  hierüber  sind  bis  jetzt  noch  spärlich.  Man  kann  nach  Beohacblungen 
WhBtham^]  aber  mit  einer  Abnahine  vod  etwa  Ojl5  — 0,2"/o  prf>  Grad  Tempe- 
raturerhöhung rechneu. 

Wenn  iiwei  Sal55e  nebeneinander  in  Lösung  bind,  so  beeinflussen  sie  die 
Anzahl  der  von  beiden  gebildeten  Ionen  im  allgemeinen  nicht*  Dies  findet  nur 
statt,  wenn  beide  ein  gemeinsames  Ipn  besitzen*'*)  Der  Betrag*  um  welchen 
E.  B.  die  Dissoziallon  des  NaCl  zurückgeht,  wenn  daneben  noch  KCl  gelöst 
wird,  ist  jedoch  nicht  so  erheblich,  daß  er  den  ganzen  Charakter  der  Lösung 
verändert^  wie  mitunter  angenommen  worden  ist. 

Am  etiirksten  wird  der  Einflitü  naturgenmli  dann  l(enierkl»ar  sein,  wenn  das  neu  Linjsii- 
gefügte  Sük  niil  dem  schtm  vorbiindenen  nicht  nur  ein,  sondern  beide  Ionen  gemeinsHm  ImL 
d.h.  wenn  eine  weitere  Menge  deBsellien  Siilzes  zugesetzt  wird.  DerDissoKifltions^THd  Vieirü'^t 
nun  fnr  0,1  norm.  KaO      84*/»  0,2  noori,  NaCl      SO»/« 

0,01  nornj,  NäCI    m^U  0,02  norm.  NaCl     91  »/o 

Die  Erniedrigung  des  DissoKJatioiifgrades  macht  hier  nur  einige  Prozent  «im*  wenn  ein  Sak 
mit  nur  einein  gemeinMimen  Ion  Iiin^ukonmit^  abo  enls|»reehend  weniger.  Es  i^t  tumit  durch- 
aus niolit  zutreffend,  wenn  z.  B.  Koppe*)  äuüertr  ^KwCl  in  destilliertem  Weseer  gelost,  ist 
etwas  anderes  als  NaCl  in  einer  Salzlosimg  gelüst",  oder  weno  Liebreich*}  («ehreibl:  i^I>aa 
Ct  leidige  wicht  Bverhaltöw  Äwiftchen  den  nicht  diBsoÄÜerteu  und  den  ihre  Ionen  verfallenen  Sak» 


i)  Nähere»  vgU  Allg.  Ein!  Bd.  I  Nn  21 L  ^  «)  Whethani,  Ptoc.  H.  Soc.  m  I9S.  — 
»)  Näheres  vgL  Allg.  Einl  Bd,  I  Nr.  214.  —  *)  Koppe,  Balm  2eitg.  1W)2  88.  —  *)  Lieb* 
reich,  J>.  Medizraakeitg.  18Ö5,  R  42K 
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molekeln    kann    durch    die    geringste    Änderung    der   Konzentration    wesentlich    verschoben 
werden." 

Stärkere  Beeinflussungen  des  Dissoziationsgrades  erleiden  allerdings  die  schwachen 
Säuren,  wie  HjCOa,  H^S,  Il^SiO,  usw.  wenn  stärkere  Säuren  oder  ihre  eigenen  Salze  zu- 
gegen sind. 

Wie  bereits  früher  auseinandergesetzt  wurde  (vgl.  Seite  276),  bilden  sich  in 
einer  gemischten  Salzlösung  Moleküle  aus  allen  nur  irgend  möglichen  lonen- 
kombinationen  bis  zur  Einstellung  eines  gewissen  Gleichgewichts  mit  den  vor- 
handenen lonenarten.  Wenn  die  Isothermen  aller  dieser  Salze  bekannt  sind 
—  was  nach  genügender  Untersuchung  der  Einzellösungen  der  Fall  wäre  — 
so  würde  die  vollständige  Berechnung  des  Gleichgewichtes  exakt  durchzuführen 
sein.  Auch  die  Bildung  von  Doppelsalzen  könnte  entsprechend  in  Rechnung 
gezogen  werden.  Wenn  durch  die  Auflösung  der  zahlreichen  Gleichgewichts- 
beziehungen aber  dann  auch  das  numerische  Verhältnis  der  Ionen  zu  den  ver- 
schiedenen Molekülarten  sicher  festgelegt  wäre,  so  würde  der  Gewinn  für  die 
therapeutische  Beurteilung  der  Mineralwässer  doch  sehr  gering  sein,  und  des- 
halb kann  von  vornherein  darauf  verzichtet  werden. 

2.  Therapeutische  Wirksamkeit  der  louen  und  Moleküle. 

Gleich  nach  dem  Bekanntwerden  der  Tatsache,  daß  eine  elektrolytische 
Dissoziation  der  Salze  existiert,  nahm  die  Brunnenreklamo  dieselbe  als  Reservat- 
recht  der  Heilquellen  in  Beschlag  und  erklärte  kühn,  „daß  die  in  den  Heil- 
quellen vorhandenen  Substanzen  nicht,  wie  man  l)ishcr  angenommen  hat,  als 
gelöste  Salze,  sondern  als  deren  elektrisch  dissoziierte  Elemente,  als  Ionen  darin 
vorhanden  seien,  mithin  in  anderm  Lichte  erscheinen  müßten,  als  die  in  elek- 
trischen Beziehungen  ganz  indifferenten  Moleküle  simpler  Salzlösungen".^) 
„Das  quid  divinum,  das  nach  der  Meinung  der  alten  Brunneuärzte  in  den 
Heilquellen  lebt,  es  ist  vielleicht  die  Summe  dieser  elektrischen  Kräfte,  die 
darin  tätig  sind."  Es  ist  nur  ein  Glück,  daß  keiner  der  Vertreter  dieser  An- 
schauungen in  der  Lage  war,  die  Summe  'der  zwischen  den  Ionen  wirksamen 
elektrischen  Kräfte  zu  berechnen.  Die  Tatsache,  daß  die  zwischen  den  Ionen 
einer  0,1  normalen  Salzlösung  bestehende  Potentialdifferenz  die  Arbeit  von 
ca.  6000  mkg  zu  leisten  vermag^),  hätte  sich  in  den  Reklamebroschüren  der 
Brunnenverw^altungen  doch  zu  schön  ausgenommen. 

Für  therapeutische  Wirkungen  ist  —  in  Salzlösungen  wie  in  Heil- 
quellen —  die  elektrische  Ladungsdifferenz  der  Ionen  ganz  ohne  Belang, 
denn  die  positiven  und  negativen  Ionen  sind  in  der  Lösung  völlig  gleichmäßig 
verteilt  und  sind  einander  räumlich  so  nahe,  daß  eine  elektrostatische  Wirkung 
nach  außen  durch  innere  Kompensation  der  Kräfte  gänzlich  fortfiillt,  die  „Summe 
der  elektrischen  Kräfte"  ist  also  =  0. 

In  andrer  Hinsicht  ist  die  Frage,  ob  den  Ionen  eine  besondere  Wirksam- 
keit zukommt,  sehr  berechtigt.  Die  Na*-Ioneii  und  die  d'-Ionen  besitzen  ja 
physikalische  und  chemische  Eigenschaften,  die  von  denen  des  NaCl-Moleküls 
weit  unterschieden  sind,  z  B.  ganz  andre  Fähigkeiten  durch  Gewebe  und 
sonstige  halbdurchlässige  Wände  zu  diffundieren.  Wenn  nun  z.  B.  gewisse 
Ionen  leichter  durch  die  Magenwand  hiudurchtreten  können,  als  die  aus  ihnen 

^)  A.  AVinckler,  Zur  Beschränkung  der  Mineralwasserfabrikation.  Nürnberg  1892.  — 
«)  Vgl.  Allg.  Einl.  Bd.  I  Nr.  207. 
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gebildeten  Moleküle,  so  ist  der  Schluß  naheliegend,  daß  eine  starke  dissozi- 
ierte Lösung  therapeutisch  bedeutend  wirksamer  sein  müßte,  als  eine  schwach 
dissoziierte. 

Dieser  Schluß  ist  aber  durchaus  falsch.  Zunächst  begegnet  man  nicht 
selten  dem  Irrtum,  daß  eine  verdünnte  NaCl-Lösung  aus  erwähntem  Grunde 
stärker  wirken  müßte  als  eine  konzentrierte,  indem  sie  mehr  Ionen  enthielte. 
Nun  ist  in  einer  0,1  fach  normalen  NaCl-Lösung  zwar  a  =  847o7  in  einer  Ifach 
normalen  nur  a  =  67^7o?  ^^®  louenkonzentrationen  sind  aber  0,670 fach  gegen 
0,084fach  normal,  so  daß  die  konzentrierte  Lösung  demnach  mehr 
Ionen  enthält  trotz  ihres  geringeren  Dissoziationsgrades. 

Ferner  liegt  aber  auch  ein  fundamentaler  Irrtum  in  der  Behauptung; 
„daß  denjenigen  Mineralwässern,  die  mehr  neutrale  Moleküle  Kochsalz  ent- 
halten, auch  mehr  NaCl  entzogen  wird"  ^)  oder  daß  im  entgegengesetzten  Falle 
von  stark  dissoziierten  Lösungen  mehr  Ionen  abgegeben  werden  könnten.  Wenn 
Moleküle  oder  Ionen  durch  die  Magenwand  austreten,  so  wird  das  kinetische 
Dissoziationsgleichgewicht  im  Mageninhalt  gestört  und  sofort  stellt  sich  das- 
selbe der  veränderten  Konzentration  gemäß  ein.  Waren  z.  B.  alle  NaCl-Mole- 
küle  hinausdiffundiert,  so  bilden  sich  aus  den  zurückgebliebenen  Ionen  solche 
sofort  nach  und  treten  von  neuem  aus  usf.  bis  das  letzte  Na*  und  Cl'-Ionen- 
paar  aufgebraucht  ist.  Für  den  therapeutischen  Effekt  kommt  also  nur 
die  Gesamtkonzentration  an  Na  und  Cl  in  Frage,  wie  solche  die 
lonentabelle  angibt,  gleichviel  ob  die  Ionen  oder  die  Moleküle  in 
die  Magenwand  eintreten  und  dadurch  wirksam  sind. 

(iauz  analog  liegt  der  Fall  z.  B.  bei  der  Ausfüllung  der  Chloride  durch  Silbemilrat. 
Die  Cl'-Ionen  treten  mit  vorhandenen  Ag*-Ionen  zu  unlöslichem  AgCl  zusammen,  und  zwar 
nicht  nur  die  im  ersten  Moment  grade  vorhandenen  Ionen,  sondern  das  gesamte  vorhandene 
CT  nimmt  an  der  Umsetzung  teil,  indem  von  allen  Cl-haltigcn  Molekülen  Ionen  nachgeliefert 
werden,  sobald  das  Gleichgewicht  gestört  war. 

Die  Neubildung  von  Ionen  resp.  Molekülen  erfolgt  in  unmeßbar  kurzer 
Zeit,  wenn  das  Gleichgewicht  gestiirt  war,  jedenfalls  so  schnell,  daß  die  Ver- 
zögerung gegenüber  den  Diffusionsgeschwindigkeiten  der  austretenden  Ionen 
oder  Moleküle  garnicht  in  Frage  kommt.  Man  kann  also  nicht  einmal  behaupten, 
daß  zwei  Lösungen,  die  gleichviel  Cl  aber  in  verschiedener  Dissoziationsver- 
teilung enthalten,  mit  verschiedener  Geschwindigkeit  wirksam  seien. 

Es  geht  aus  diesen  Betrachtungen  klar  hervor,  daß  die  lonentabelle 
die  einzig  rationelle  Darstellungsform  des  Salzgehaltes  in  einem  Mineralwasser 
bietet  und  daß  anderseits  die  willkürliche  Salztabelle,  die  einen  bestimmten 
Gehalt  an  NaCl  angibt,  direkt  zu  Irrtümern  verleitet  wenn  es  gilt,  die  wirk- 
same Menge  von  NaCl  abzuschätzen,  da  sie  der  Neubildung  von  NaCl  aus 
andern  Chloriden  und  Na-Salzen  keine  Rechnung  trägt. 

Eine  weitere  natürliche  Konsequenz  ist  z.  B.  auch  die,  daß  keine  Unter- 
schiede in  der  Wirksamkeit  des  Schwefelwasserstoffs  gefunden  werden 
können,  gleichviel  ob  derselbe  als  niclitdissoziiertes  Molekül  oder  im  dissoziierten 
Zustande  zugegen  ist-)  (vgl.  Seite  283). 

Die  Kenntnis  des  Dissoziationsgrades  der  Salze  in  einem  Mineral- 
wasser ist  sonach  ohne  jede  Bedeutung  für  die  Abschätzung  der  therapeutischen 
Wirksamkeit.    Das  Bestreben  denselben  durch  physikalich-chemische  Messungen 


»)  Verjrl.  z.  B.  v.  Kostkewicz,    Therap.  Monatsh.  1899  577;    H.  Koppe,   Yerbdlg. 
Ges.  D.  Naturf.  u.  Ärzte  62  11  83.    —    *)  Vgl.  A.  W'inckler,  Deutsches  Bäderbuch  S.  880. 
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festzulegen  rührt  noch  aus  der  Zeit  her,  wo  die  Dissoziation  der  Salze  als  eine 
wunderbar  heilkräftige  Sondereigenschaft  der  privilegierten  Heilquellen  galt  und 
wo  die  physikalisch-chemischen  Methoden  noch  so  wenig  bekannt  waren,  daß 
sie  der  Brunnenreklamo  als  mystischer  Aufputz  dem  Publikum  gegenüber  dienen 
konnten.  Wenn  im  folgenden  trotzdem  die  Methoden  zur  Bestimmung  des 
Dissoziationsgrades  besprochen  werden,  so  geschieht  dies  nur  um  zu  zeigen, 
welche  Fehler  bisher  dabei  begangen  wurden  und  wieweit  eine  zuverlässige  Er- 
mittlung desselben  möglich  ist. 

3.  Elektrisehes  Leitvermögen  der  Mineralwässer. 

Die  Fortleitung  des  elektrischen  Stromes  in  Salzlösungen  geschieht  allein 
durch  Wanderung  der  Ionen  unter  dem  Einfluß  elektrostatischer  Kräfte,  welche 
die  Elektroden  ausüben.^)  Das  Leitvermögen  nimmt  somit  proportional  der 
vorhandenen  lonenmenge  zu,  d.  h.  also  proportional  der  Salzkonzentra- 
tion und  dem  Dissoziationsgrade. 

In  dritter  Linie  kommt  noch  der  Reibungs widerstand  in  betracht, 
welchen  die  Ionen  bei  ihrer  Wanderung  in  der  Lösung  erfahren.  Die  Leitfähig- 
keit ist  der  inneren  Reibung  umgekehrt  proportional  anzusetzen. 

Für  die  folgenden  Berechnungen  ist  es  von  AVert,  die  Reibungskoeffizienten 
der  wichtigsten  bei  Mineralwässern  in  Frage  kommenden  Lösungen  zu  kennen. 
Wie  an  andrer  Stelle  begründet  wurdet,  ist  die  Reibung  einer  Salzlösung  (be- 
zogen auf  Wasser  =1)  additiv  zusammengesetzt  aus  2  Faktoren,  welche  dem 
Anion  und  Kation  eigentümlich  sind. 

In  0, 1  normalen  Lösungen  müssen  wir  zur  Reibung  des  Wassers  folgende 
Zuschläge  machen  für  die  einzelnen  Ionen  (bei  18^): 

Cl         —0,022           K  0,020 

V2SO,      —0,010           Na  0,031 

ViCOg     +0,010  ^,Ca  0,0.37 

HCO3  —  0, 008  \C,  Mg  0, 041 

OH      —0,010 

so  daß  die  Reibung  einer  0,1  NaCl-Lösung  wird  =  1 +0,031  — 0,022  =  1,009, 
einer  0,1  Va MgCO^-Lösung  =  1  +  0,041  +  0,010  =  1,051. 

Um  die  Reibung  von  Lösungen  andrer  Konzentrationen  zu  berechnen,  be- 
dient man  sich  der  Formel  von  Arrhenius'*)  ?;  =  a",  wo  a  die  Reibung  einer 
Ifach  normalen  Lösung  bedeutet.  Man  hätte  so  für  eine  0,05  NaCl-Lösung: 
?y  =  l,0970.oii=  1,0047. 

Bei  annähernden  Rechnungen  für  verdünnte  Lösungen  kann  man  auch 
einfach  so  verfahren,  daß  man  für  die  0,05  Lösung  die  Hälfte  der  Zuschläge 
für  die  0,1  Lösung  einsetzt,  also  für  0,05  NaCl:  ?;  =  1,0045. 

Die  Reibung  einer  zusammengesetzten  Lösung  berechnet  sich  dann  aus 
der  lonentabelle  wie  folgt.    (Salztrinkquelle  Pyrmont  vgl.  Seite  297.) 

0,120       Na  )y  =  0,037  0,112       Cl  /y  =  — 0,025 

0,027  V2 Ca  /y  =  0,010  0,028  VaSO^  »/  =  — 0,003 

0,013  V2 Mg  11  =  0,00b  0,021      HCO3  iy  =  — 0,002 

Summa:  ?/===  1.022. 


1)  Vgl.  Allg.  Einl.  Bd.  I  Nr.  198.  —  *)  Vgl.  Allg.  Einl.  Bd.  I,  Nr.  204.  —  »)  Arrhenius, 
Z.  phyB.  Chem.  1  285. 
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Mit  steinender  Temperatur  nii^imt  die  ianere  Reibung  ab.    Man  hat  z.  E.  für  Waiser 

bei  0'*    v  =  l,0O 

Bei  18**  ist  der  Tempeiaturkoeffident  ^i8=^2^6*'/o  uii*l  17,^=5  0,61*   Für  Sahlösungen  können 

■ttir  annihemd  denselben  Wert  einsetzen. 

Wie  wir  früher  (Seite  290)  sahen,  Bimmt  die  Dissoziation  der  Salze  mit 
steigender  Temperatur  um  etwa  0^15 — 0,2  7,,  ^K  niithin  auch  das  Leityermögeii, 
Die  Abnahme  der  inneren  Reihung  bedingt  aber  eine  Zunahme  dcssolbeu  iiml 
:?,ö7u7    so   daß  also  ein  Temperaturkoeffizient  von  etwa  2|4%  für  die 
Leitfähigkeit  resultiert. 

Etwas  s|iezie]lere  Werte  fiir  8aklösnngen  ver«oliiedener  Konzentrationen  gibt  folgende 
Tiibelle  in  Prozenten  de»  LeitvemiögenB  bei  18*'\)r 
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In  ziisammeugesetzteü  Losungen  wird  — ■  ebenso  wio  die  Dissoziation  — 
auch  die  Leitfähigkeit  des  einzelnen  Salzes  oder  richtiger  Ions  durch  Gegen- 
wart der  Yerschiedenartigen  andern  Moleküle  und  Ionen  stark  beeinfluß t*  Bei 
der  Berechnung  ist  hierauf  demgemäß  entsprechend  Rücksicht  zu  nehmeu*). 
Auch  die  Bildung  von  Doppelsalzen  macht  ihren  Einfluß  bemerkbar*'^. 

Es  dürfte  nicht  überflüssig  sein,  ein  Wort  über  die  Genauigkeit  zu 
sageu^  mit  ^^elcher  die  e x p e  r i m e  u t e  11  e  M e ssu n g  d  e r  Le i t fä b ig k e i  t  durcb- 
getÜhrt  werden  kann.  Im  aUgemeinen  dürfte  l^^,  als  Fehlergrenze  zugebissen 
werden  müssen,  nur  bei  längerer  Übung  und  genauer  Kenntnis  der  Fehler- 
tiuellen  wird  eine  Sicherheit  der  Messungen  bis  auf  0,1^',;,  zu  erreleheu  sein. 
Sind  die  Lösungen  verdünnter  als  0,01  normal^  so  kommt  die  Hydrolyse  der 
Salze,  die  Leitfähigkoit  des  Wassers  selbst,  Löslicbkeit  des  Glases  und  eine 
Zahl  andrer  Schwierigkeiten  hinzu^  die  nur  in  seltenen  Fällen  die  Fehlergrenze 
unter  l^j^  herabzusetzen  gestatten*  Keinesfalls  darf  aber  behauptet  werden*)^ 
daß  die  Leitfähigkeitsbestimmung  zum  Nachweis  von  Substanzen  dienen  könnr^ 
für  welche  die  chemische  Wage  nicht  mehr  ausreicht  Das  ist  höchstens  in 
reinen  Lösungen  schwerlöslicher  Stnfle  der  Fall,  keineswegs  jedoch  kann  mau 
so  in  Mineralwässern  minimale  Mengen  unbekannter  Stoffe  ermitteln. 


4.  Uereeliuuii^  der  el^ktrlselieu  LeltfSbl^kelt  TUr  Mluer&lwässcr« 

Die  Leitfähigkeit  einfacher  SalzlösungeUj  d,  h,  solcher,  die  nur 
ein  Salz  gelöst  enthalten,  ist  für  fast  alle  in  Mineralquellen  vorhandenen  Salze 
mit  genügender  Genauigkeit  bestimmt,  so  daß  ohne  direkte  Messung  im  ein- 
zelnen Falle  zuverlässige  Werte  aus  den  vorliegenden  Tabellen  entnommen 
werden  können^). 

i)  Nacb  Measungeu  von  Koblrauich,  Berl  Ak,  Ber.  1901  1026,  1902  572;  Begiüsne, 
iVm,  StrnCb.  1895.  —  *)  Vgl,  z.  B.  St'hrader,  Z.  pbys,  Cbem.  23  363;  Mr,  Gre^ror,  ebd, 
U  529;  Kay,  Proc.  R.  Soe,  Edinb,  22  602.  ~  *j  \gl  z,  B.  Grotrian.  Wied.  Ann.  IH  177; 
Lindsay,  Äuu  Chejn,  J.  25  62;  Jones  u.  Calduell,  elid.  25  349.  —  *>  Koppe,  Then 
Mnnli.  191J1  HO.  —  ^)  Vgl  besd,  K  ob  h' au  ich  11,  H  olbü  rn,  Leitveniiogen  der  Elektrolyte  IBfeÖ* 
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Die  Berechnung  der  Leitfähigkeit  für  gemischte  Salzlösungen  mit 
voller  theoretischer  Genauigkeit  durchzuführen,  ist  sehr  umständlich,  wenn  nicht 
unmöglich.  Es  ist  indessen  sehr  wohl  möglich,  einen  angenäherten  Wert 
mit  solcher  Zuverlässigkeit  zu  ermitteln  (etwa  I^Iq),  wie  ihn  die  praktische 
Beobachtung  ergibt  und  wie  er  zur  therapeutischen  Beurteilung  des  Wassers 
sicher  ausreicht,  wenn  schon  der  Kenntnis  des  Dissoziationszustandes  Wert  bei- 
gelegt wird  (vgl.  Seite  293). 

Es  soll  zunächst  an  einem  Beispiel  gezeigt  werden,  daß  man  zu  absolut 
unzuverlässigen  Werten  gelangt,  wenn  man  an  der  Hand  der  Salztabelle  die 
Lösung  so  betrachten  wollte,  als  wenn  in  ihr  mehrere  Salze  nebeneinander  be- 
ständen ohne  gegenseitige  Beeinflussung. 

Für  eine  Lösung,  die  folp^euder  lonentabelle  entsi)richt  (in  Mllimolen): 
8,00  Xa  8,00  Cl  1,74  CO, 

4,23  Mg  2,46  SO* 

wiirde  man  z.  ii,  die  zwei  folgenden  Salztabellen  aufstellen  können  (vgl.  Seite  275).  Zu  jedem 
Salz  ist  der  Dissoziationsgrad  berechnet,  der  ihm  zukommen  würde,  wenn  es  allein  in  der 
angegebenen  Konzentration  in  Lösung  wäre.  Femer  ist  berechnet  die  Einzelleitfähigkeit  der 
Salze  und  die  Anzahl  der  von  ihm  gebildeten  osmotisch  wirksamen  Molen,  d.  h.  Ionen  und 
^lolekiilen  unter  den  gleichen  Umständen. 

L    4,00  MgCl,     a  — 0,914       x  10-3  =  0,831  Millimolen  11,34 
0,23  MgSO*   a  ^.  0,95-3  0,048  „  0,45 

2,28  Na^SO*  « —  0,895  0,452  „  6,21 

1,74  Na/'O,  ««0,902  0,367  ^  4,88 

1,698  „  22,88 

IL     2,46  MgSO^   a  ==  0,764       ;«  10 -3  =  0,417  Millimolen    4,35 

1,77  MgCO,  «--0,807  0,327  „  3,20 

8,00  NaCl       «  =  0,944  0,829  „  15,55 


1,573  „  23,10 

Die  Leitfähigkeit  einer  nach  Schema  I  hergestellten  Salzlösung  wurde  gefunden')  =  1,469, 
ebenso  nach  Schema  II  1,476,  wälirend  Koppe*)  an  dem  dieser  lonentabelle  entsprechenden 
natürlichen  Wasser  1,490  fand. 

Die  Uefrierpunktsdepression  der  Lösung  I  betrug  0,040**,  entsprechend  21,6,  der 
Lösung  II  0,041  ^  entsprechend  22,2  Millimolen. 

Man  sieht  also,  wieweit  die  für  Leitfäldgkeit  und  Molenzahl  nach  obiger  Berechnung 
sowohl  untereinander  \\\q  von  dem  experimentell  gefundenen  Werte  abweichen.  (Die  nach 
der  unt^n  beschriebenen  Methode  auf  Grund  der  lonentabelle  berechneten  Zahlen  x  =»1,490 
und  IVfolenzahl  --=  22,7  schließen  sich  den  letzteren  weit  besser  an.) 

Nach  dem  Gesetz  von  Kohlrausch^)  setzt  sich  die  Leitfähigkeit  einer 
Lösung  additiv  zusammen  aus  Faktoren,  welche  den  vorhandenen  Ionen  bei 
der  gegebenen  Konzentration  ein  für  alle  Male  charakteristisch  sind. 

In  einer  0,Q1  NaCl-Lösung  liaben  wir  z.  B.  zu  setzen  den  Faktor  für 

0,01  Na  =-40,5  10-» 
0,01  Cl  =62,0  10-3 
und  erlialten  daraus  die  molekulare  Leitfähigkeit  der  0,01  XaCl-Lösung,  d.  h.  die  Leit- 
fähigkeit, die  eine  normale  NaCl-Lösung  unter  den  gleichen  Umständen  der  Dissoziation  wie 
im  vorliegenden  Falle  haben  würde  =-  102,5  10—».     Die  waliro  Leitfähigkeit  der  O.Ol  NaCl- 
Lösung  ist  dann  =0,01   102,6  10-3  =  0,001026. 

Für  verdünntere  Lösungen,  z.  B.  0,0001  NaCl  werden  die  Faktoren  andere,  weil  die 
Dissoziation  zunimmt  und  die  innere  Reibung  der  Lösung  abnimmt.     Man  hat  hier 

0,0001  Na  =  42,9  10-3 
0,0001  a  =65,8  10-8 
die  molekulare  Leitfähigkeit  =  108,2  10-3,  die  wahre  Leitfähigkeit  =  0,00001082. 


>)  Roloff,  Z.  ang.  Chem.    1902  964.    —    «)  Koppe,  Arch.  Balneotherap.   u.  Hvdro- 
therap.  II,  Heft  4.  —  »;  Vgl.  Allg.  Kinl.  Bd.  I,  Nr.  200. 
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Es  Hegt  nun  nahe,  für  kompliziertere  Salzlösungen  das  Gesetz  von  Kohl- 
rauscli  dahin  zu  erweitern,  daß  man  für  jedes  Ion  den  entsprechenden  Faktor 
gemäß  der  in  der  lonentabello  angegebenen  Konzentration  einsetzt  und  die 
Leitfähigkeit  als  Summe  dieser  Faktoren  berechnet. 

Hat  man  also  z.  B.  die  folgende  lonentabello,   so  wäre  hiernach: 

0,01  Na     x  =  0,01  40,5  10-» 

0,10  K       ;«  =  0,10  55,8  lO"» 

0,11  Cl      x  =  0,ll  56,2  10-^ 
2"=  0,01216 

Hierbei  ist  nun  aber  zu  berücksichtigen,  daß  die  Lösung  aus  0,01  NaCl  und 
0,10  KCl  besteht  und  daß  das  NaCl  somit  in  seiner  Dissoziation  stark  beein- 
flußt wird,  da  KCl  ein  Ion  mit  ihm  gemeinsam  hat.  Die  Konzentration  der 
Na-Ionen  ist  folglich  kleiner  und  der  Faktor  für  Na  muß  herabgesetzt  werden. 

Wäre  neben  0,01  NaCl  noch  0,10  NaCl  vorhanden,  so  hätten  wir  die 
Konzentration  des  Na  =0,01 +0,10  anzusetzen,  und  der  Faktor  wäre  für 
Na  =  34, 7  10-3. 

Da  aber  nicht  beide  Ionen  des  in  oben  angenommener  Lösung  vorhan- 
denen KCl  mit  denen  des  NaCl  gemeinsam  sind,  sondern  nur  ein  Ion,  so  können 
wir  dem  annähernd  Rechnung  tragen,  wenn  wir  die  Konzentration  des  Na 
nicht  um  0,1,  sondern  nur  um  die  Hälfte,  also  um  0,05  größer  annehmen  und 
den  Faktor  für  0,06  Na  =  36,5  10"»  in  Rechnung  setzen. 

Wir  sind  also  dermaßen  verfahren,  daß  wir  die  Konzentration  des  Kat- 
ions Na  vergrößert  haben  um  die  Hälfte  der  Konzentrationswerte:  Cl  —  Na, 

oder  daß  wir  die  Konzentration  für  Na  setzen  =-     +  .^  . 

K      Cl 

Ebenso    setzen    wir    für   K    ein    die    Konzentration :    -  +   ~  usw.    Sind 

mehrere  Anionen  und  Kationen  vorhanden,  so  ergibt  sich  die  annähernde  Regel : 
Wir  berechnen  die  Konzentration  jedes  Kations,  indem  wir  zur 
Hälfte  der  in  der  lonentabelle  angegebenen  Äquivalentzahl  des- 
selben die  Hälfte  der  Summe  aller  Anionenäquivalente  addieren 
und  umgekehrt^). 

Eine  Veniachlässigung  liegt  hierbei  nun  darin,  daß  wir  —  wie  eine  ein- 
fache Aufstellung  der  Dissoziationsisothermen  zeigt  —  an  Stelle  des  geome- 
trischen Mittels  das  arithmetische  Mittel  in  die  Rechnung  eingefiihrt  haben. 
Wenn  a  gr.mol  NaCl  in  Lösung  sind,   so  ist  bekanntlich: 

a  a-  a  a  =  K  a(l  — a). 
Sind  außerdem  noch  b  gr.mol  KCl  daneben  gelöst,  so  wird  die  Isotherme  des  NaCl : 

a  Oj  (a  -}-  b)  Oj  =  K  a(l  —  aj. 
Wir   haben  auf  der  linken  Seite  statt  a^a^  also  a(a-]-b)a-  oder,  mit   andern 
Worten,  statt  a  die  Konzentration   ya(a  +  b)  für  das  Na-Ion  eingeführt. 

Wir    leiten   dann    einfach   die  Beziehung  für  eine  Lösung,  deren  lonen- 


*;)  Im    all^LMiieincn    kann    man    statt    der  Hälfte  der  Konzentration  des  Kations  auch 
seine  ganze  AquivalentzabI  einsetzen,  also  z.  B. 

setzen,  wenn  Na  klein  ist  gegen  -TAn. 
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tabelle  neben    a  Na   noch   die    Anionenkonzentrationen  p^  P2  Ps  P^  •  •  •   enthält, 
die  in  Rechnung  zu  setzende  Konzentration  des  Na  ab. 

Pi  VäpT+P^  Väp7-4-p3  fap^4-  ^  _  y-  ^  l' P*" 
P1  +  P2+P3  +  ---  -S'p    • 

Nach  dieser  Formel  sollen  die  bei  Feststellung  der  Leitfähigkeitsfaktoreu 
in  Betracht  zu  nehmenden  Konzentrationen  der  Kationen  resp.  Anionen  weiter- 
hin berechnet  werden. 

Diese  Regel  enthält  allerdings  noch  einige  weitere  Vernachlässigungen, 
die  sich  aber  zum  Teil  gegenseitig  kompensieren.  Eine  strenge  theoretische 
Begründung  ist  also  nicht  möglich,  die  Brauchbarkeit  ist  aber  bereits  an  einer 
Anzahl  von  praktischen  Fällen  erwiesen  ^)  und  wird  auch  im  Nachstehenden  an 
solchen  gezeigt  werden.  Für  die  bei  Mineralquellen  geforderte  Genauigkeit  der 
Angaben  über  Leitfähigkeit,  Dissoziation,  osmotischen  Druck  war  sie  in  allen 
Fällen  genügend  sicher,  jedenfalls  ebenso  sicher  wie  die  experimentellen  Messungen 
und  wesentlich  sicherer  als  die  nach  andern  Methoden  hieraus  berechneten 
Dissoziationswerte  usw. 

Soll  in  praktischen  Fällen  die  Leitfähigkeit  eines  Mineralwassers  usw. 
nach  diesem  Verfahren  ermittelt  werden,  so  kann  man  die  Rechnungen  wesent- 
lich vereinfachen,  wenn  man  die  Jonentabelle  durch  einige  Zusammen- 
fassungen abkürzt. 

Im  Falle  der  Salztrinkquelle  des  Bad  Pyrmont^)  rechnet  man  so 
z.  B.  0,084  NH^,  0,789  K,  0,052  Li  den  119,450  Na  hinzu  und  setzt  an: 
120,4  Na.  Ebenso  werden  0,080  Sr  mit  13,368  Ca  zu  13,448  Ca  und  0,002  Zn 
mit  6,506  Mg  zu  6,508  Mg  zusammengezogen.  In  ähnlicher  Weise  verfährt 
man  für  die  ähnlichen  Anionen  und  begeht  so  zwar  kleine  Fehler,  die  aber 
sicher  unter  der  Genauigkeitsgrenze  von  l^/„  bleiben.  Man  erhält  dann  im 
vorliegenden  Falle  die  in  Spalte  J  der  folgenden  Tabelle  angegebenen  Aqui- 
valentkonzentrationen. 

Nach  der  oben  angegebenen  Regel  ergeben  sich  dann  die  in  Betracht  zu 
ziehenden  Konzentrationen  (Spalte  II)  für  Ermittlung  der  Leitfähigkeitsfak- 
toreu (Ä)  der  einzelnen  Ionen.  Je  nachdem  ein  zweiwertiges  Kation  (z.  B.  Mg) 
nun  aber  an  zwei  einwertige  oder  ein  zweiwertiges  Anion  gebunden  ist,  wird 
sein  Dissoziationsgrad  und  mithin  auch  J  einen  andern  Wert  erhalten  (Jj  und 
A2).  Zwischen  diesen  beiden  ist  ein  Mittelwert  Am  nach  dem  Verhältnis  der 
einwertigen  und  zweiwertigen  Anionen-Aquivalente  zu  intei polieren.^)  Wird  Am 
mit  der  Äquivalent-Konzentration  multipliziert,  so  erhält  man  den  tatsächlich 
für  die  Leitfähigkeit  in  Frage  kommenden  Partialfaktor  h  des  betreffenden  Ions. 


Milli-Äquiv. 

Konzentr. 
anjrenoiiiineu  |     I. 

A  10» 
II. 

111 

X  10» 

Na 

120,4 

97,4 

35,0  :  4,22 

Ca 

26,9 

46,3 

33,8 

18,9,  31,2 

0,84 

Mg 

13,0 

32,0 

31,5 

25,1    30,3 

0,39 

Cl 

111,« 

99,0 

53,5 

5,96 

SO, 

28,0 

49,4         45,3    34,0  1  42,5 

1,19 

HCO, 

20,7 

42,6 

26,3 

0,54 

0  Koloff,  Z.  aug.  Ghem.  1902  964  u.  Z.  f.  d.  ^es.  Kohlensäure-Iud.  1903  1.  —  *)  V<rl. 
Hintz  u.  Grünhut,  Balii.  Zeitg.  1906  58.  —  »)  Hintz  und  Cfrünhut.    Z.  angew.  Chemie 
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Die  Zahl  der  einwertigen  resp.  zweiwertigen  Äquivalente  beträgt: 
Kationen    I         120         II         40 
Anionen      I         132         II         28 

Werden  die  x-Werte  addiert,  so  erhält  man  für  die  Gesamtleitfähigkeit 
x  =  0,01314. 

Von  diesem  Werte  ist  noch  ein  geringer  Betrag  abzusetzen,  weil  in  der 
zusammengesetzten  Lösung  die  Leitfähigkeit  auch  noch  durch  Reibungsver- 
mehrung vermindert  wird.  Wir  haben  die  Reibung  dieser  Lösung  oben  be- 
rechnet zu  1,022.  Der  ganze  Betrag  ist  nun  allerdings  nicht  als  Reibungs- 
vermehrung in  Betracht  zu  setzen,  sondern  im  Mittel  ^/^  dieses  Wertes.  Wir 
kommen  mit  dieser  Korrektion  auf  x  =  0,01292. 

Experimentell  gefunden  wurde  von  Hintz  und  Grünhut  bei  13,5^ 
X  =  0,011436.  Der  Temperaturkoeffizient  ist  hier  im  Mittel  zu  2,38^  anzusetzen 
und  wir  erhalten  bei  18®  x  =  0,0128,   also  annähernd  den   berechneten  Wert. 

Als  zweites  Beispiel  berechnen  wir  für  die  Lindenquelle  zu  Birresborn*) 
folgende  Tabelle: 


Milli-Äquiv. 
gerechnet 

A  10» 

]\Iilli-Aquiv. 

^-      ■ 

II. 

m 

X  10» 

Xa 

49,2 

49,2 

85,3 

1,73 

Ca 

8,6 

41,8 

34,4 

19,7 

34,1 

0,12 

Mg 

•     17,4 

29,3 

82,2 

25,6 

31,9 

0,55 

cn 

7,3 

16,6 

61,1 

0,45 

so. 

2,5 

9,7 

56,2 

46,2 

53,1 

0,13 

nco. 

60,4 

47,8 

1 

27,0 

1.63 

Kationenvalenzen    I  49,2  II  21,0 

Anionenvalenzen     J  67,7  IE  2,5 

Leitfähigkeit  x  =  0,00461.     Innere  Keibung  1,017 

Korrigierter  Wert  x  =  0,00455 
Hintz  und  Clrünhut  fanden  bei  10°  x  =  0,003674  und   unter  Einsetzung  des  Temperatur- 
koeffizienten  =  2,41%  x  =  0.00455.     Die  Abweichung  des  bereclmeten  Wertes  ist  hier==.-0, 
wobei  zu  berücksichtigen  ist,  daß  zwei  von  Hintz  und  Grünhut  an  derselben  L<)suug  ge- 
messene Zahlen  um  0,5 ®/o  voneinander  differieren. 

Die  Berechnung  der  Leitfähigkeit  eines  Mineralwassers  ist  also 
ohne  direkte  Messung  bis  auf  1^/j,  Genauigkeit  unter  Zugrundelegung 
der  lonentabelle  durchzuführen. 

5.  Berechnung:  des  Dissoziationsgrades  aus  der  Leitfähigkeit. 

Für  ein  in  Lösung  befindliches  Salz  kann  nach  Arrhenius  der  Disso- 
ziationsgrad aus  der  molekularen  Leitfähigkeit  /  berechnet  werden,  wenn  die- 
selbe Größe  k  CO  für  unendlich  verdünnte  Lösungen  desselben  Salzes  durch 
Extrapolieren  ermittelt  wurde.  Die  Leitfähigkeit  ist  ja  der  Dissoziation  propor- 
tional,  und  da  im  letzteren  Falle  a=l,  so  hat  man:    7  =  7—-     So  wäre  für 

02  5 
0,1  NaCl-Lösung  a  =  --— f-- =  0,838. 
110,0 

1908  845  glauben,  daU  hier  niclit  einfach  na(di  dem  Verhältnis  der  Konzentrationen,  sondern 
nach  dem  Verhältnis  der  \'  aus  dem  Affmitütskcmstanten  der  den  Anionen  entsprechenden 
freien  Säuren  zu  inteqiolieren  sei.  Dies  kommt  in  Frage,  wenn  zwei  überschüssige  freie 
Säuren  um  eine  Basis  konkun-icren,  nicht  aber  hier,  da  NaCl  bekanntlich  ebenso  stark  disso- 
ziiert ist  wie  XaHCO,,  die  Stärke  der  freien  Säure,  also  bei  erfolgter  Absättigung  derselben 
ganz    ohne   Belang    ist.    —    »)  Hintz   und   Grünhut,  Baln.  Zeitg.  1006  73. 
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Zu  berücksichtigen  ist  indessen,  daß  die  Leitfähigkeit  nicht  nur  vom 
Dissoziationsgrade  abhängt,  sondern  auch  von  der  inneren  Reibung  beeinflußt 
wird,    und   zwar  derselben   umgekehrt   proportional    ist.     Für   sehr    verdünnte 

Lösungen  ist  )yoo  =  l,  und  somit  wäre  X  =  —  und 

folglich:    a=y--  zu  setzen.     Im  angeführten  Beispiel  ist  ?^  =  1,010 

folglich:   a  =  ^^p-0.ue. 

In  einer  zusammengesetzten  Lösung  kann  man  nun  in  der  Weise  ver- 
fahren, daß  man  zunächst  aus  dem  ermittelten  Leitfähigkeitsanteil  jedes  Ions 
(vgl.  Seite  297)  und  aus  dem  für  unendliche  Verdünnung  gültigen  Faktor  des 
loDS,  ganz  analog  wie  im  vorstehenden  Fall  berechnet,  welcher  Bruchteil  der  be- 
treifenden lonenart  im  Dissoziationszustande  vorhanden  anzunehmen  ist. 

Wir  finden  so  z.  B.  an  der  Hand  der  lonentabelle  für  die  Salztrink- 
quelle in  Pyrmont  (vgl.  Seite  297)  die  folgenden  Zahlen.^) 

;Na  a  =  0,795  Millimole  Ionen     95,5 

Ca  a  =  0,588  „  „  7,9 

Mg  a  =  0,625  „  4,0 

Cl  a  =  0,812  „  „         90,7 

SO4         a==  0,607  „  „  8,5 

HCO3      a  =  0,735  „  „         15,2 

Wenn  man  unter  Rücksicht  auf  die  Wertigkeit  der  Ionen  die  freien  Äquiva- 
lente berechnet,  so  findet  man  für  Kationen  119,  für  Anionen  123  Milliäqui- 
valente.  Eigentlich  sollten  ja  beide  Zahlen  übereinstimmen.  Die  Abweichung 
liegt  daiin  begründet,  daß  vom  Einfluß  der  Reibungen  zunächst  abgesehen 
wurde. 

Wenn  man  nun  weiß,  daß  von  den  vorhandenen  120,4  Millimolen  Na- 
lonen  sich  95,5  in  Freiheit  befinden,  so  kann  man  berechnen,  wieviel  nicht- 
dissoziierte  Moleküle  aus  den  übrigbleibenden  120,4 — 95,5  =  24,9  Na-Ionen 
(unter  Hinzunahme  entsprechender  Anionen)  gebildet  werden.  Mit  einwertigen 
Anionen  würden  wir  natürlich  24,9,  mit  zweiwertigen  Anionen  aber  nur 
^^^24,9  =  12,4  finden.  Zwischen  beiden  Zahlen  ist  dann  im  Mengenverhältnis 
der  einwertigen  und  zweiwertigen  Auionenäquivalen  zu  interpolieren.^)  Von 
einem  zweiwertigen  Kation  kann  jedoch  in  jedem  Falle  nur  ein  Molekül  gebildet 
werden.     Man  erhält  so  folgende  Tabelle: 

Na  Millimole  Moleküle     22,7 

Ca  ,.  .,  5,5 

Mg  „  „  2,5 


Cl 

^, 

18,3 

so, 

« 

5,5 

HCO, 

n 

4,8 

*)  Für  die  -1  x   setzen  wir  ein 

VgSO^      69.8 

Mg 

48,5 

Cl         65,9 

Ca 

53,0 

HCO3  35,8 

K 

65,3 

Xa         44,0 

—  *)    Die    Altiuität   der  zu   den    Anionen 

•rehürigen 

Sänren  kommt   hierbei    j 

Frage,  vgl.  Anm.  3,  Seite  297. 
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Jedes  der  vorhandenen  Moleküle  ist  natürlich  doppelt  in  Rechnung  gesetzt, 
einmal  bei  den  Kationen,  dann  bei  den  Anioncn.  Die  Anzahl  der  in  beiden 
Fällen  berechneten  Molekülen  ist  30,7  und  28,6  Millimole.  Eigentlich  sollten 
beide  Zahlen  gleich  sein,  die  Abweichung  erklärt  sich,  wie  bereits  oben  an- 
gedeutet. Für  unsere  ferneren  Rechnungen  nehmen  wir  mit  genügender  Genauig- 
keit den  Mittelwert  29,7  Millimole  an. 

Wir  haben  somit  nun  berechnet,  daß  sich  in  der  Lösung  107  Millimole 
Kationen,  114  Millimole  Anionen  und  30  Millimole  nichtdissoziierte  Moleküle 
befinden. 

Den  mittleren  Dissoziationsgrad,  d.  h.  den  Bruchteil  der  vorhan- 
denen Ionen,  welche  sich  im  Dissoziationszustande  befinden,  kann  man  nun- 
mehr berechnen  als  Quotient  der  ermittelten  Anzahl  freier  Ionen  und  der 
Gesamtzahl  der  von  der  lonentabelle  angegebenen  Konzentrationen  c^,  Cj,  c^  .  .  . 
Wenn  a^,  a^,  «s  •  •  •  die  Dissoziationsgrade  der  einzelnen  Ionen  sind,  finden  wir: 
_  c^  Q^  +  c^  Og  4-  C3  a,^  ^'^_  ^ca 
^'i  +  Ca  +  c,  ...        2^c 

Für  das  berechnete  Beispiel  hätten  wir  also: 

107  Kationen  +114  Anionen       ,^  „^n 
"    —  . =  0,7  <  3 


140  Kationen  +  146  Anionen 
Dieser  Wert  bedarf   noch    einer  Korrektion  wegen  der   inneren  Reibung  (vgl. 
Seite  293)  und  wir  haben  danach  0^=0,773.1,022  =  0,79. 

In  jfanz  unalog^er  AVcise  berechnen  wir  für  die  Linden 411  eile  zu  Birresborn 
(lonentabelle  vgl.  Seite  298 ■. 

Millimole 
Xa  o  =  0,803     freie  Tonen  89,4     Moleküle     9,7 

Ca  a  — 0,043        -  „1,2  „  0,C 

Mg  g^- 0.658        ^  ^        5,7  ^  3.0 

(1  a  =  0,928        ^  ^        6.7  .  0,5 

SO4  a  =  0,761        .  ^        0,9  „  0,3 

HCOa       «  =  0,754        ^  „      45,5  ^         12,7 

Den  freien  Kationen  entsprächen  53,  den  freien  Anionen  54  Milliäciuivalente.  Die 
Anzahl  der  Moleküle  betragen  13,3  und  13,5,  im  Mittel  13,4  Millimole. 

Die  Anzahl  der  freien  Ionen  beträgt  somit  46  Millimole  Kationen  und  53  Millim<»le 
Anionen.     Die  aus  der  lonentabelle  sich  ergebenden  Oesamtkonzentrationen  der  Ionen  sind 

GO  Kationen  und  69  Anionen.     Es  ergibt  sieh   daraus  «m  ^^  — ^-- \  =  0.791  und  mit  Koirek- 

üü  -\-  09 
tion  wegen  der  Reibung:    am  =0,806. 

Einen  andern  —  aber  prinzipiell  nicht  einwandsfreien  und  daher  zu 
falschen  Werten  führenden  —  Weg  zur  Bestimmung  des  mittleren  Disso- 
ziationsgrjrdes  aus  der  Leitfähigkeit  schlagen  Hintz  und  Grünhut^) 
ein.  Da  der  Wert  ihrer  zahlreichen  und  sorgfältigen  Messungen  durch  die 
falsche  Rechnungsweise  beeinträchtigt  wird,  scheint  es  angebracht  auf  den  der- 
selben zugrunde  liegenden  Irrtum  kurz  einzugehen. 

Der  mathematische   Ausdruck   für  den   mittleren   Dissoziationsgrad   eines 

gelösten  Salzgemenges,   für  welches   die   lonentabelle   die  lonenkonzentrationen 

Cj^CojCj, ...  angibt,  und  wo  die  Dissoziationsgrade  der  einzelnen  lonenarten  a^^a^^a^  . . . 

sind,   ist  —  wie  wir  oben  sahen  ;  1  ; 

,  ,  c.  A  +  c,A+a, /^-... 

Cj  a^ -|- c,  Qg +  Cj,  a,  .. .  /jco  '^ /.»co  ^a"-- 


a  = 


Ci  +  c,,  +  C3  . . .  Ci  +  Ca  +C3  . . . 


»)  Hintz  und  (irünhut,   Z.   ang.   Chemie  1002  647;    ßaln.  Zeitg.    1903  60. 
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Hintz  und  Grünhut  bestimmen  den  Dissoziationsgrad  nun  in  der  Weise, 
daß  sie  die  gemessene  Leitfähigkeit  der  Lösung  dividieren  durch  die  Summe 
der  allen  Ionen  entsprechenden  A  oo,  multipliziert  mit  der  entsprechenden  lonen- 
konzentration.  Da  die  erstere  Zahl  direkt  gemessen  wurde  und  die  zweite  sich 
sicher  ergibt  aus  der  chemischen  Analyse  und  den  ein  für  alle  mal  feststehen- 
den Aoo,  so  glauben  sie  zu  einem  von  Hypothesen  völlig  freien,  nur  durch 
Messungen  begründeten  Wert  des  mittleren  Dissoziationsgrades  kommen  zu 
müssen.^) 

Gegen  beide  Zahlen  allein  ist  freilich  nichts  einzuwenden,  wohl  aber 
gegen  die  Annahme,  daß  ihr  Quotient  den  gesuchten  mittleren  Dissoziations- 
grad darstellt,   dessen  mathematischer  Ausdruck  oben  abgeleitet  wurde. 

Die  Beziehung  von  Hintz  und  Grünhut  entspricht  dem  Ausdruck: 

Ci  Aj  00  +  Co  ÄjCO  +  Cg  /3O0  . . . 

welcher  mit  dem  obigen  nur  unter  einer  bestimmten  Voraussetzung  identisch 
wird  und  den  wahren  mittleren  Dissoziationsgrad  darstellt.  Diese  Annahme  ist, 
daß  man  in  den  Ausdruck  für  a  an  Stelle  der  verschiedenen  einzelnen  A^oo, 
/2  00  usw.  einen  gemeinsamen  Mittelwert  A  00  derselben  einführen  darf.  Setzt 
man  dort  nämlich 

X^  —Ic    —1  o.^       _  c,  A,o.  +  c,  X^oo  +  C3  A3O0 . . .  _ 

C^  +  Cj  +  Cg... 

so  erhält  man,  wie  sofort  ersichtlich,  den  Ausdruck  von  Hintz  und  Grüuhut. 

Daß  diese  Annahme  unzulässig  ist,  liegt  auf  der  Hand,  und  in  der  Tat 
ergibt  auch  die  Berechnung  des  am  nach  Hintz  und  Grünhut  ganz  andere 
AVerte  als  wir  oben  erhielten.     Es  wird  gefunden: 

Salztrinkquelle  Pyrmont  a^  =0,735     statt  0,790 
Lindenquelle  Birresborn  am  =0,701        „     0,806 

Die  Unrichtigkeit  der  Zahlen  von  Hintz  und  Grünhut  geht  erstens 
schon  daraus  hervor,  daß  die  Salze  in  der  wesentlich  stärker  konzentrierten 
Pyrmonter  Quelle  hiernach  in  höherem  Grade  dissoziiert  wären  als  in  der 
schwächeren  Birr  es  borner  Quelle.  Außerdem  werden  wir  sehen,  daß  sie 
erheblich  abweichen  von  den  aus  der  Gefrierpunktsdepression  ermittelten  Zahlen. 

Zugleich  geht  aber  aus  obigem  hervor,  daß  die  Messung  der 
Leitfähigkeit  keinerlei  Grundlage  für  die  Berechnung  des  mittleren 
Dissoziationsgrades  in  zusammengesetzten  Lösungen  liefern  kann 
und  daher  überflüssig  ist.  Umgekehrt  kann  man  jedoch  die  Leit- 
fähigkeit an  der  Hand  der  lonentabelle  mit  durchaus  genügender 
Sicherheit  ermitteln. 

6.  Berechnung  des  Gefrierpunktes  für  Mineral wUsser. 

Die  Bestimmung  des  Gefrierpunktes  oder  richtiger  der  Gefrierpunkts- 
erniedrigung in  Mineralwässern  gegenüber  reinem  Wasser  bietet  deshalb 
einiges  Literesse,  weil  man  daraus  die  Anzahl  der  gelösten  Mole  (Ionen  und 
Moleküle)  berechnen  kann.  Allerdings  ist  —  wie  wir  sehen  werden  —  die- 
selbe Berechnung  vollständiger  und  mindestens  ebenso  sicher  ohne  experimentelle 
Messung  des  Gefrierpunktes  allein  auf  Grund   der  lonentabelle  möglich. 


»)  Hintz  und  (irünhut,  Z.  ang.  Chemie  1903  842. 
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Die  experimentelle  BestimiuQug  des  Gefrierpunktes  fiir  ein  Quellwasser 
io  genau  dem  ZastandOj  in  dem  es  entsprinf^t  und  meist  wohl  auch  tberapeutisch 
verwendet  wird,  ist  schwierige  wenu  iiiebt  gaoz  on möglich ^  weil  heim  Umrühreu 
zur  gleichmäßigen  Temperaturverteilung  notwendig  eine  Menge  freier  Kohlen- 
saure entweicht,   deren  Größe  nicht  leicht  bestiormt  werden  kann, 

Hintz  und  Grünhut  haben  daher  die  Methode  eingeführt,  nicht  den 
Gefrierpunkt  des  frischen  Wassers  zu  bestimmen  (InitialgetVierpinikt),  sondern 
denselben  festzustellen,  wenn  so  viel  freie  Kohlensäure  durch  Rühren  entfernt 
ist,  daß  sie  nur  noch  langsam  entweicht  und  die  Trübung  dnrch  ausfaüeude 
Karbonate  eben  beginnt.  (Stationärer  Gefrierpunkt.)  Die  iu  diesem  Zustande 
dann  uoch  vorbaudeue  freie  Kohlensäure  kann  mit  genügender  Sicherheit  analy- 
tisch gemessen  werden. 

Wie  bereits  erwähnt,  kann  man  die  Gefriei-puuktserniedri'^ung  aber  auch 
ohne  direkte  experimentelle  Messung  aus  der  lonentahelle  berechnen.  Wir 
fanden  z.  B*  im  Falle  der  Salz  trinkquelle  Pyrmont  in  Lösung:  221  Ionen 
und  30  Öalzmolekiüe  in  Millimolen  (rgL  S»  ii*J9).  Nehmen  wir  darauf  Rück- 
sicht^ daß  früher  nicht  die  Reihungskorrektion  in  Rechnung  gesetzt  w^ar^  so 
erbalten  wir  genauer  2^6  Ionen  und  28  Moleküle.  Diese  Werte  bezieben  sieb 
aut  die  Temperatur  von  18".  Bei  0"  ist  die  Dissoziation  etwas  größer,  viel- 
leicht um  3jt>^/(|  (vgl.  S.  290)  anzusetzen*  Wir  bekommen  dann:  234  Ionen 
und  25  Moleküle.  Außerdem  sind  noch  in  Lösung  an  nichtdissoziierten 
Molekülen:  HBO^i    0,027      Fe{0H)3    0,004 

H.SiO^  0,251      Mn(OH},  0,089 
Dazu  kommen   nach   der  Bestimmung  von  Hiutz  und  Grünhnt  6,304  Milli- 
mole  freie  HgCOjjT  so  daß  wir  in  Summa  26G  gelöste  Millimole  erbalten. 

Durch  jedes  gelöste  Miliimol  wird  der  Gefrierpunkt  des  Wassers  er- 
niedrigt  um  0,00185**^  so  daß  wir  hier  die  Depression  von  0^00185*266= 
—  0,493*  zu  erwarten  haben.    Gefunden  wurde  ^0,502'*  (Hintz  u.  Grünhut)» 

GauÄ  analog  Laben  wir  bei  der  Birreeborner  Lindenquelle 

Ionen  (niit  Reibuiijpkorrektion  und  Teujper,*Koefl',  der  DisPOZiRlion)  104 

Salzmolekule                                     do*  11 

Rest  »n  freier  H^iCOs  G,9 

H^BOj,  H^SiOs,  Uu  und  Fe-h.ydroxyde  0,5 

io  Summa  1^1  Millimole,  entspreehend  einer  GefrierpuaktadepreBsion  von  —  0,223^.    Geftmden 

wurde  —  0/22ü  *^    (H  i  n  t  s?  u.  G  rii  n  b  u  L) 

Die  Abweichungen  zwischen  der  Berechnung  und  dem  experimenteüeu 
Ergebnis  beträgt  in  keinem  Falle  mehr  als  2**/„  und  ist  vor  allem  wohl  daran f 
zurückzuführen,  daß  die  Lösung  bei  der  Messung  des  Gefrierpunktes  schon 
nicht  mehr  dem  Zustande  entsprach,  für  welchen  aus  der  lonenlabelle  die 
lonenzahl  usw.  berechnet  wurde.  Sobald  die  erste  Trtibung  eintritt,  ist  schon 
ein  ge^vißer  Teil  der  Bikarbonate  in  Karbonate  übergegangen  ^  und  w^ir 
nahmen  früher  alle  kohlensauren  Salze  wegen  des  im  ursprünglichen  Wasser 
vorhandenen  Überschusses  freier  H^COg  als  ßikarbonale  an,  (Die  äquivalente 
Menge  Karbonat  liefert  etwas  mehr  Ionen  wegen  ihrer  höhereu  Dissoziation 
und  wegen  der  Hydrolyse.) 

Wir  sind  nun  ferner  in  der  Lage,  auch  den  Gefrierpunkt  des  frischen 
Wassers  zu  berechnen,  der,  wie  wir  oben  sahen^  der  direkten  Messung  sich 
entzieht  und  für  die  therapeutische  Beurteilung  doch  eher  in  Frage  kotnmtj 
als    der   konstante  Gefrierpunkt  einer  Form  des  Wassers,  die  etwa  dem  Zu- 
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Stande  desselben  nach  längerem  Transport  in  schlecht  verschlossener  Flasche 
gleichkommt. 

Anstelle  der  noch  vorhandenen  6,3  Milligr.mol  freier  HgCOg  haben  wir 
dann  beim  Pyrmonter  Salztrinkquell  nach  der  lonentabelle  die  gesamte 
freie  HgCOs  =  30,0  Millimole  einzusetzen.  Wir  erhalten  die  Molenzahl :  234  +  25 
+  0,4  +  39,0  =  298  Millimole,  und  den  Gefrierpunkt:  298  •  0,00185  =  —  0,551  ^. 

Für  den  Birresborner  Quell  haben  wir  ebenso  die  Molenzahl:  104 -j- 
11  +  0,5  +  58,2  =  174  Millimole,   und  den  Gefrierpunkt:  —0,322^ 

Berücksichtigt  man,  daß  es  bereits  großer  Vorsichtsmaßregeln  bedarf, 
um  den  Gefrierpunkt  einer  Lösung  bis  auf  0,01®  richtig  zu  bestimmen,  so  er- 
gibt sich,  daß  man  aus  der  lonentabelle  ohne  weiteres  den  Gefrier* 
punkt  eines  Mineralwassers  mit  genügender  Genauigkeit  berechnen 
kann,  und  zwar  auch  den  therapeutisch  allein  in  Frage  kommenden 
Gefrierpunkt  des  frischen  Quellwassers,  welcher  der  direkten 
Messung  nicht  zugänglich  ist.  Die  experimentelle  Gefrierpunkts- 
bostimmung  an  verändertem  Wasser  erscheint  daher  zwecklos. 

7.  Berechnungr  des  Dissoziationsgrades  aus  dem  Gefrierpunltte  der  Mineralwässer. 

Wenn  die  Gefrierpunktserniedrigung  in  einer  einfachen  Salzlösung 
bestimmt  ist,  so  kann  der  Dissoziationsgrad  derselben  ohne  weiteres  daraus 
berechnet  werden. 

Für  eine  0,01  NaCl-Lösung  z.  B.  ist  die  Depression  -—  0,03(i7'^,  was  einem  Molen^^clmlte 

der  Losung  von:     '  =  0,0198  entspricht.     Da  wir  nun  den  Molengehalt  hier  berechnen 

1,85 

nach  der  Beziehung  ni  =  c  (1  -|-  «),  wo  c  die  Salzkonzentration  angiht,   so  ist  a  =--  0,98. 

Im  Falle  eines  Salzes,  das  in  drei  lernen  zerfällt,  wie  z.  B.  MgC.'l^.  haben  wir  anzusetzen : 

m  =  c  (1  +  2a),  und  wenn  z.  B.  für  0,01  Mg(/1^-L<>sung  die  Dejiression  =^  0,051 4 <*  entsprechend 

0,0278  Molen  ist,  so  wird  o  =  0.89. 

Der  Dissoziationsgrad  kann  also  aus  der  gemessenen  Depression  des  Ge- 
frierpunktes in  einfachen  Salzlösungen  sicher  berechnet  werden,  die  anzu- 
setzende Gleichung  ist  aber  je  nach  dem  T}pus  des  Salzes  verschieden. 

Selbstverständlich  muß  der  auf  diese  Weise  ermittelte  Wert  für  q  über- 
einstimmen mit  demjenigen,   den  die  aus  der  Leitfähigkeit  gewonnene  Beziehung 

a  =   —  -  ergibt. 

Wir  haben  für  die  oben  erwähnten  Lösungen  die  "Werte:  0,01  NaCl :  a  =  — ^'    —  0,93 

1  lU,o 
07 
und  0,01  MgCl,:  a  -^  y,,^  =  0,84. 

Berücksichtigen  wir  nun  aber  die  Reibungskorrektiim,  so  erhalten  wir  für  0,01  NaCl 
0  =  0,93,  für  0,01  MgC'l^  a---0,85.  Da  ferner  diese  Werte  für  18«  pt^lten  und  bei  0»  die 
Dissoziation  um  3,6®/o  ^TÖUer  anzunehmen  ist,  so  kommen  wir  für  0^  auf  die  Werte  für 
0,01  NaCl  «  =  0,97  und  0,01  MgCL  o  =  0,88. 

Diese  stimmen  nun  in  der  Tat  gut  überein  mit  den  aus  der  Gefrierpunktsdeprcjssion 
ermittelten  Dissoziationsgraden.  Die  Abwcicliung  erklärt  sich  wohl  einfach  daraus,  daÜ  hier 
der  Temperaturkoeffizient  der  Dissoziation  grülier  sein  wird  als  der  von  uns  angenommene 
Wert  0.2**;o  nnd  vielleicht  aus  Fehlem  in  der  CTefrierpunktsbestimmung. 

S<?hr  oft  wird  der  Fehler  begangen,  daß  die  aus  der  Leitfähigkeit  (noch  dazu  ohne 
Reibungskorrektion)  l)crechneten  und  lur  18®  gültigen  Dissoziationsgrade  mit  den  Disso- 
ziationen bei  0",  welclie  uns  die  (?rfri«'rpunktsdepression  liefert,  ohne  weiteres  in  V/»rgleich 
gesetzt  werden.  Zur  Erklärung  der  Dit^'erenz  werden  dann  ]>jldungen  von  Doj)pelmolekülen, 
Hydraten,  die  Hydrolyse  usw.  ganz  oline  (Jrund  herangezogen,  wenn  auch  deren  EinthiL'  in 
speziellen  Fällen  nicht  liestritten  werden  soll. 
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Auch    fiir   konzentriert ere  Lösungen    ergeben    sich   übrigens  dieselben  a  nach  beiden 
Metlioden,  wenn  nur  die  Keduktionen  beachtet  werden.     Man  hat  z.  B.  für  XaCl 


Xormal- 
gehalt 

Gefrieq)kt8- 
emiedrigung 

a 

•Uh 

a  uukorr. 

Reibung 

o  korrigiert 
für  180      :       Hir  qo 

0,01 
0,10 
0,20 

0,0367 
0,3484 
0,6878 

0,98 
0,88 
0,86 

102,8 

92,6 

•■    88,2 

0,93 
0,84 
0,80 

1,001 
1,009 
1,018 

0,93                   0,97 
0,85          1         0,88 
0,82          j         0,85 

Ganz  anders  liegen  die  Verhältnisse  nun  aber  in  zusammengesetzten  Salz- 
lösungen, also  auch  in  Mineralwässern.  Hier  ist  es  nicht  mehr  möglich, 
den  Dissoziationsgrad  aus  der  Gefrierpunktserniedrigung  ohne 
weiteres  zu  berechnen. 

Hintz  und  Grünhut  gehen  z.  B.  im  Falle  der  Pyrmonter  Salztrink- 
quelle in  folgender  Weise  vor.    Die  Gefrierpunktserniedrigung  von  0,502®  läßt 


auf  einen  Gehalt  der  Lösung  von 


0,502 
1,85 


=  0,271  gr.mol  an  Ionen  undnichtdisso- 


Ausdruck  dar:  c  (1  +  a),  die  zweite  2c  und  wir  erhalten ;  -—-  =  0,924  = 

Jo7 


ziierten  Molekülen  schließen.  Hiervon  sind  abzusetzen  für  freie  HjCOj,  HjSiOj, 
HBO3  6,58  Millimoleküle,  so  daß  etwa  265  Millimole  übrig  bleiben  für  die 
Salze  und  deren  Ionen.  Im  ganzen  könnten  bei  vollständiger  Dissoziation  aller 
Salze  287  Millimole  Ionen  vorhanden  sein. 

Nehmen    wir   alle  Ionen    als  einwertig  an,    so  stellt  die  erste  Zahl  den 

265        1  +  g 

2 
a  =  0,848. 

Nehmen  wir  an,  daß  sich  nur  Salze  des  Typus  K2CO8  bilden,  die  also 
in  je  3  Ionen  zerfallen,  so  wäre  die  erste  Zahl  =c(l  +  2  a),  die  zweite  =  3  a, 

und  wir  hätten  0,924  = -^^-- a  =  0,886. 

Der  wahre  Wert  muß  zwischen  beiden  Zahlen,  und  zwar  nahe  der  ersten 
liegen.  Eine  sichere  Interpolation  ist  jedoch  nicht  möglich.  Hintz  und  Grün- 
hut geben  a  =  0,855. 

Für  den  Birresborner  Lindenquell  wäre  ebenso  die  aus  der  Gefrierpunkts- 

0  226 
depression   berechnete  Molenzahl  ^^ir-  =  0,122,  und  nach  Abzug  von  6,4  Milli- 

molen  HgCO^  usw.  =  116  Millimole.  Die  Gesamtsumme  der  Ionen  ist  nach 
der  lonentabelle  129.  Die  beiden  AVerte  für  a  wären  dann  0,798  und  0,848. 
Hintz  und  Grünhut  geben  a  =  0,814. 

Setzen  wir  nun  zum  Schluß  die  Dissoziatiousgrade  in  Vergleich,  die 
Hintz  und  Grünhut  auf  Grund  ihrer  Berechnungen  der  Leitfähigkeiten  und 
Gefrierpunktsdepressionen  bestimmten,  sowie  die.  Werte,  welche  sich  ohno 
weiteres  aus  der  lonentabelle  ergaben,  so  haben  wir; 


j      Hintz  und  Grünbnt 
Leitfähigkeit   Gefriei-punkt 


Salztrinkquelle  Pyrmont 
Lindenquelle  Birresborn 


0,735 
0,701 


0,855 
0,814 


berechnet 

180  I  QO 


0,790 
0,806 


0,818 
0,835 
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Die  beiden  experimeutell  ermittelteu  Wertenpaare  weichen  erheblich  von- 
einander ab  und  ergeben  schon  dadurch  ihre  Unsicherheit,  während  wir  aus 
der  lonentabelle  umgekehrt  den  Gefrierpunkt  und  die  Leifähigkeit 
mit  solcher  Annäherung  berechnen  konnten,  daß  die  Fehlergrenze 
nicht  größer  war  als  diejenige  der  Meßmethoden. 

Es  folgt  hieraus,  daß  es  möglich  ist,  Leitfähigkeit,  mittleren 
Dissoziationsgrad,  Gefrierpunktserniedrigung,  und  somit  auch  den 
osmotischen  Druck  eines  Mineralwassers  an  der  Hand  der  lonen- 
tabelle mit  hinreichender  Genauigkeit  zu  berechnen,  jedenfalls  zu- 
verlässiger, als  aus  den  experimentellen  Daten  der  physikalisch- 
chemischen Meßmethoden. 


c.  Osmotischer  Druck  der  Mineralwässer. 

1.  Wirkangrsweise  and  Größe  des  osmotisehen  Druckes.^) 

Außer  den  chemischen  Wirkungen  ihrer  gelösten  Stoffe  auf  den  Organis- 
mus, die  hier  nicht  erörtert  werden  sollen,  weil  sie  in  das  Gebiet  der  chemischen 
Physiologie  und  der  Pharmakologie  gehören,  besitzen  die  Salzlösungen  noch 
gewisse  Eifekte  physikalischer  Natur  auf  den  Körper,  die  mit  ihrem  osmo- 
tischen Druck  in  Zusammenhang  stehen. 

unter  einer  für  reines  Wasser  „halbdurchlässigen  Wand"  versteht  man 
eine  Membran,  die  wohl  dem  Wasser  den  Durchtritt  gestattet,  nicht  aber  andern 
Substanzen,  z.  B.  dein  im  Wasser  gelösten  Rohrzucker.  Diese  auswählende 
Durchlässigkeit  beruht  nicht  etwa  auf  dem  Vorhandensein  von  Poren  bestimmter 
Größe,  die  also  gewissermaßen  ein  Absieben  der  Moleküle  von  verschiedenem 
Durchmesser  bewirken,  sondern  auf  den  Unterschieden  der  Löslichkeit  ver- 
schiedener Molekülarten  in  der  Membran. 

Steht  flüssiges  Wasser  oder  Wasserdampf  mit  einem  Medium  —  z.  B.  einer 
Membran  —  in  Berührung,  in  welchem  es  löslich  ist,  so  dringt  es  in  dasselbe 
bis  zur  Herstellung  einer  ganz  bestimmten  Sättigungskonzentration  ein,  die  stets 
in  einem  bestimmten  numerischen  Verhältnis  zur  Konzentration  der  Wasser- 
moleküle in  dem  Außenraum  steht.    (Verteilungsverhältnis.) 

Befindet  sich  nun  auf  einer  Seite  einer  halbdurchlässigen  Wand  reines 
Wasser,  auf  der  andern  eine  Zuckerlösung,  in  welcher  die  räumliche  Konzen- 
tration der  Wassermoleküle  dadurch  verringert  ist,  daß  die  Zuckermoleküle 
zwischen  dieselben  eingeschoben  sind,  so  löst  sich  von  der  ersten  Seite  so  viel 
reines  Wasser  in  der  Wand  auf,  als  dem  Verteilungsverhältnis  entspricht.  Der 
Lösung  an  der  andern  Seite  gegenüber  ist  die  Wand  dann  jedoch  an  Wasser 
übersättigt,  und  es  wird  fortdauernd  Wasser  an  die  Zuckerlösung  abgegeben, 
das  von  der  Seite  des  Wassers  her  nachgeliefert  wird,  denn  stets  sucht  das 
Verteilungsgleichgewicht  sich  nach  beiden  Seiten  einzustellen. 

Das  Wasser  tritt  also  durch  die  Wand  hindurch,  während  die  in  der 
Wand  unlöslichen  Zuckermoleküle  sich  nicht  „hindurchlösen"  können. 

Die  osmotische  Bewegung  des  Wassers  erfolgt  mit  einer  gewissen 
Kraft,  die  einem  Drucke  gleichgesetzt  werden  kann  und  tatsächlich  auch  ge- 
hemmt wird,  wenn  auf  der  Zuckerlösung  ein  entsprechender  äußerer  Überdruck 

»)  Vgl.  A%.  Einl.  Bd.  I,  Nr.  146ff. 
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lastet,  der  beim  Eintritt  neuen  "Wassers  in  die  Zuckerlösung  und  dadurch  be- 
dingter Volum  Vermehrung  beiseite  geschoben  werden  müßte. 

Die  Größe  dieses  Druckes  ist  natürlich  abhängig  von  der  Konzentrations- 
verminderung der  Wassermoleküle  durch  die  Zuckermoleküle,  mithin  also  der 
Konzentration  der  Zuckerlösung  an  Zucker  proportional.  Der  Betrag  läßt  sich 
thermodynamisch  berechnen,  wie  hier  aber  nicht  näher  auseinandergesetzt 
werden  soU^),  und  ergibt  sich  zu  etwa  22  Atm.,  wenn  wir  eine  Zuckerlösung 
von  1  gr.mol  im  Liter  auf  der  einen  Seite,  reines  Wasser  auf  der  andern  Seite 
der  halbdurchlässigen  Wand  haben. 

Diese  rein  theoretische  Berechnung  bedarf  allerdings  einiger  Korrektionen, 
welche  den  Druck  vergrößern.  Im  folgenden  sind  daher  Zahlen  angegeben, 
welche  aus  direkten  Messungen  bei  0®  entnommen  sind^).  Die  Konzentrationen 
sind  Normalgehalte  der  Zuckerlösung: 


0,1  norm. 

2,5  Alm. 

0,5  norm. 

13,7  Atm. 

0,9  norm. 

27.0  Ati 

0,2      „ 

5,0     „ 

0,6      „ 

16,9     „ 

1.0      „ 

30,6     „ 

0,3      „ 

7,6     „ 

0,7      „ 

20,0     „ 

0,4      „ 

10,6     „ 

0,8      „ 

23,4     „ 

Für  kleine  Konzentrationen  kann  man  den  der  0,  l  norm.  Lösung  entsprechenden 
Druck  proportional  vermindern,  so  daß  für  eine  0,01  norm.  Lösung  0,25  Atm. 
anzusetzen  wären. 

Bei  dieser  ganzen  Betrachtung  spielt  die  Natur  der  Zuckermoleküle  keine 
KoUe,  es  kam  nur  darauf  au,  daß  sie  die  Wassermoleküle  auseinanderdrängen. 
Jedes  andre  Molekül  oder  Ion  wird  somit  genau  den  gleichen  Effekt  haben, 
wie  ein  Zuckermolekül,  und  so  ist  zu  folgern,  daß  die  oben  angeführten  Zahlen 
für  die  osmotischen  Drucke  ihre  Gültigkeit  auch  behalten,  wenn  wir  Lösungen 
haben,  die  gleichen  Normalgehalt  an  beliebigen  andern  Molen  (Molekülen  oder 
Ionen)  aufweisen. 

Die  Größe  des  osmotischen  Druckes  ist,  wie  aus  thermodynamischen  Be- 
trachtungen folgt  und  mehrfach  experimentell  bestätigt  wurde,  der  absoluten 
Temperatur  proportional.  Die  oben  gegebenen  —  für  O^Cels.  oder  273®  abs. 
Temperatur  gültigen  —  Zahlen  sind  also  bei  andern  Temperaturen  entsprechend 
zu  vergrößern. 

Es  erübrigt  sich  noch  darauf  hinzuweisen,  daß  die  Quell  Wirkung  orga- 
nischer Zellen  mit  dem  osmotischen  Drucke  im  Zusammenhange  steht.  Sobald 
die  Zelle  eine  mehr  oder  weniger  konzentrierte  Salzlösung  einschließt  und  von 
einer  für  AVasser  halbdurchlässigen  Wand  umgeben  ist,  kann  außen  befindliches 
reines  Wasser  in  dieselbe  so  lange  eintreten,  als  der  osmotische  Druck  die  Spann- 
kraft der  ausgedehnten  Wand  oder  den  auf  der  Zelle  lastenden  Außendruck 
übertrifft.  Unter  Umständen  kann  die  Zellwand  dabei  gesprengt  werden.  So 
zerplatzen  die  Blutkörperchen  in  reinem  Wasser  oder  verdünnten  Salzlösungen 
und  kontrahieren  sich  andrerseits  in  Salzlösungen,  deren  Normalgehalt  höher 
ist,  als  derjenige  ihres  Inhaltes. 

2.  Messungr  des  osmotischen  Druckes. 

Die  Messung  der  in  Atmosphären  ausgedrückten  Größe  des  osmotischen 
Druckes  kann  direkt  geschehen,  indem  man  die  Zuckerlösung  unte^r  veränder- 
lichen   äußeren   Druck    bringt   —  z.  B.  eine    ansteigende  Quecksilbersäule    im 

»)  Vgl.  Allg.  Einl.  Bd.  I,  Nr.  148.  —  «)  Berkeley  u.  Hartley,  I*roc.  R.  See.  73  436. 
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MaDometer  —  und  beobachtet,   bei  welcher  Druckhöhe  weiteres  Eintreten  von 
Wasser  durch  die  halbdurchlässige  Wand  aufhört. 

Man  kann  andrerseits  mit  Hilfe  der  auf  S.  306  gegebenen  Zahlen  den  osmo- 
tischen Druck  jeder  Lösung  berechnen,  deren  Gehalt  an  Molen  in  andrer  Weise 
ermittelt  ist,  z.  ß.  also  durch  Berechnung  der  lonentabelle  oder  durch  experi- 
mentelle Messung  der  Gefrierpunktsdepression. 

Wir  wissen,  daß  die  Gefrierpunktsdepression  einer  Lösung,  die  1  gr.  mol 
Moleküle  und  Ionen  gelöst  enthält,  1,85^  beträgt  und  berechnen  so  umgekehrt 
den  Normalgehalt  an  gelösten  Stoffen  für  den 

Mageninhalt^)     Depression  0,36^—0,48®     Normalgeh.  0,159—0,259 

Blut  0,56«  0,31 

Die  osmotischen  Drucke  erhalten  wir  dann 

Mageninhalt  bei  0®     4,9—6,5  Atm.     bei  30«  5,4—7,3  Atm. 
Blut  7,5  „  8,3  „ 

Für  andere  tierische  und  pflanzliche  Gewebe  und  Zellen  wurden  6  -10  Atm.^), 
für  Bazillen  bis  zu  20  Atm.*j  gefunden. 

Im  allgemeinen  kann  man  den  Berechnungen  zugrunde  logen,  daß  der 
osmotische  Druck  einer  Lösung  vom  Gefrierpunkte  —  0, 1 «  (Normalgehalt  0, 054), 
bei  0«  1,35  Atm.,  bei  30«  1,5  Atm.  beträgt. 

3.    Osmotischer  Druck  der  Mineralwässer. 

Die  einfachste  Methode  den  osmotischen  Druck  der  Mineralwässer  zu  er- 
mitteln, ist  die  Berechnung  desselben  aus  der  Gefrierpunktsdepression  nach  den 
angegebenen  Beziehungen.  Es  wurde  aber  schon  früher  (S.  303)  hervorgehoben, 
daß  die  experimentelle  Bestimmung  des  Gefrierpunktes  mit  größerer  Genauig- 
keit als  0,01«  erhebliche  Vorsichtsmaßregeln  notwendig  macht.  In  verdünnten 
Salzlösungen  wird  daher  die  Berechnung  des  Normalgehaltes  aus  der  lonen- 
tabelle auf  jeden  Fall  zuvorlässigere  Werte  ergeben.  Auch  der  bei  der  Messung 
unvermeidliche  Verlust  an  freier  Kohlensäure  sowie  die  dadurch  bedingte  Störung 
des  Gleichgewichts  der  Bikarbonate  gibt  zu  falschen  Resultaten  Anlaß  und  so- 
mit ist  diese  Methode  zur  Feststellung  des  osmotischen  Druckes  nicht  ohne 
weiteres  als  einwandfrei  zu  bezeichnen.  Ein  zuverlässigerer  Weg  ist  es  jeden- 
falls, wenn  der  Gehalt  an  Molekülen  und  freien  Ionen  aus  der  lonentabelle 
berechnet  und  danach  der  osmotische  Druck  ermittelt  wird. 

Wenn  ein  Mineralwasser  höhere  Molonkonzentration  als  der  Mageninhalt, 
also  auch  größeren  osmotischen  Druck  besitzt  und  daher  den  Magenwänden 
Wasser  entzieht,  wird  es  als  hypertonisch,  im  andern  Falle  als  hypotonisch 
bezeichnet.  Zu  der  letzteren  Klasse  von  Mineralwässern  gehören  vor  allen 
Dingen  die  Akratothermen,  d.  h.  Wässer  mit  minimalem  Salzgehalte  sowie  das 
destillierte  Wasser,  Regenwasser,  Gletscherwasser  usw.  Eine  besondere  Wir- 
kung haben  dieselben  insofern  ja  sicher  auf  den  Magen,  als  sie  den  Wänden 
reichliche  Mengen  Wasser  zuführen.  Ob  dieser  Effekt  allein  aber  ihre  Wir- 
kungen erklären  kann,  muß  dahingestellt  bleiben,  da  dieselben  im  Regen- 
wasser und  destillierten  Wasser  fehlen  sollen.  Vielleicht  ist  ein  Gehalt  an 
festen  Glimmerteilchen  in  vielen  Akratothermen,  wie  im  Giftbrunnen  von  Gastein, 
von  Bedeutung  (vgl.  S.  276). 


»)   Nach  Strauß,    Müncb.   med.  Wochenschr.  41   1907.    —    «)   Friedentbai,    Zentr. 
Phyriol.  17  437.    —  »)  Wladimiroff,    Zur  physikal.  Chemie  7  529. 
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Bei  den  Miücralwässern  liegen  die  osmotischen  Dnickverliältnisse  auch 
insofern  nicht  ganz  einfach,  als  die  Magen  wand  für  einige  Molekülarten 
durchlässig  ist,  weniger  oder  gar  nicht  für  andere  sowie  für  freie  Ionen. ^) 

Wenn  das  Salz  sich  genau  ebenso  wie  das  Wasser  durch  die  Membran 
hindurchlöst,  so  kann  naturgemäß  kein  osmotischer  Druck  zustande  kommen, 
tritt  es  mit  einem  andern  Verteilungsverhältnis  als  das  Wasser  hindurch,  so 
erreicht  der  osmotische  Druck  einen  gewissen  Betrag,  der  aber  geringer  ist  als 
im  Falle  gänzlicher  Uulöslichkeit  des  Salzes.  Der  osmotische  Druck  gegen- 
über der  Magenwand  kann  somit  ein  ganz  andrer  sein,  als  wir  aus 
dem  Gefrierpunkt  oder  der  lonentabelle  berechnen. 

Ebenso  ist  es  möglich,  daß  zwei  gleichkonzentrierte  und  auch  gleichmäßig 
dissoziierte  Lösungen  ähnlicher  Salze,  z.  B.  CaCl^  und  NaCl,  MgSO^  und  NagSO^ 
doch  ganz  andre  osmotische  Wirkungen  im  Magen  besitzen. 

Gegenüber  andern  halbdurchlässigen  Membranen  des  menschlichen  Körpers 
können  sich  die  Verhältnisse  des  osmotischen  Druckes  naturgemäß  ganz  anders 
gestalten  als  im  Magen.  Die  Durchlässigkeitsbeziehungen  jeder  Membran 
müssen  erst  im  speziellen  Falle  festgelegt  werden,  ehe  osmotische  Wirkungen 
berechnet  oder  auch  nur  abgeschätzt  werden  können. 

4.   Osmotische  Wirkang^en  der  Mineralwässer. 

Um  die  osmotischen  Vorgänge  zu  studieren,  welche  sich  beim  Einbringen 
von  Mineralwässern  in  den  Magen  abspielen,  wird  es  zweckmäßig  sein,  wenn 
wir  von  allen  speziellen  Nebenfaktoren  im  lebenden  Organ  absehen  und  eine 
rein  experimentelle  Versuchsanordnung  in  Betracht  ziehen. 

Wir  denken  uns  zwei  durch  eine  für  Wasser  allein  halbdurchlässige  Wand 
getrennte  Gefäße  M  und  G,  die  etwa  dem  Magen  und  dem  jenseits  der  Magen- 
wand liegenden  Gefäßsystem  des  Körpers  entsprechen.  Beide  Gefäße  sind  nach 
auJJen  geschlossen  und  können  z.  B.  durch  Quecksilbersäulen  unter  verschiedene 
Außendrucke  gesetzt  werden. 

Im  Gefäß  G  sei  eine  Lösung  vom  Normalgehalt  0,215  mit  dem  osmo- 
tischen Druck  von  6  Atm.  bei  35^,  was  etwa  den  Konzentrationsverhältnissen 
der  Körpersäfte  entspricht.  In  das  Gefäß  M  füllen  wir  0,5  Liter  Pyrmonter 
Salztrinkquell  ein,  dessen  Normalgehalt  etwa  0,27,  dessen  osmotischer  Druck 
()  Atm.  beträgt. 

Die  Osmose  beginnt  dann  in  dem  Sinne  zu  wirken,  daß  aus  G  durch  die 
Wand  hindurch  Wasser  nach  M  abgegeben  wird,  bis  die  Konzentrationen  aus- 
geglichen sind.  Ist  G  so  groß,  daß  die  Konzentration  darin  sich  durch  die  Wasser- 
abgabe nicht  merklich  ändert,  so  wird  am  Schlüsse  auch  in  M  die  Konzen- 
tration 0,215  und  der  osmotische  Druck  G  Atm.  herrschen.  Eine  einfache 
Rechnung  ergibt,  daß  dann  0,125  Liter  Wasser  durch  die  Wand  getreten  sind. 

Der  Ausgleich  der  Konzentrationen,  die  Osmose,  geht  mit  einem  gewissen 
Drucke  vor  sich,  welcher  gegeben  ist  durch  die  Diiferenz  der  osmotischen 
Drucke  in  beiden  Lösungen  M  und  G.  Im  Anfang  beträgt  er  somit 
7,5  —  6  =  1,5  Atm.  und  nimmt  bei  fortschreitendem  Ausgleich  allmählich  bis 
auf  den  Wert  0  ab.  Im  Mittel  haben  wir  seinen  Betrag  somit  zu  0,75  Atm. 
anzusetzen. 

»)  Vgl.  Galeotti,  Zur  physikal.  Cheiuio  40  481. 
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Es  fragt  sich  nun,  ob  dieser  Vorgang  Arbeit  leistet  und  wie  hoch  sich  der 
Wert  derselben  beläuft.  Im  Anfange  wird  das  Wasser  mit  1,5  Atm.  Druck  durch 
die  Wand  getrieben,  kann  also  einen  auf  M  lastenden  Außendruck  von  1,5  Atm. 
oder  richtiger  einen  darauf  lastenden  Außendruck  beiseite  schieben,  der  um 
1,5  Atm.  größer  ist^  als  der  Außendruck  über  G.  Wenn  die  Osmose  fort- 
schreitet, so  wird  —  wie  böreits  erwähnt,  der  treibende  Druck  geringer  und 
wir  müssen  den  Überschuß  des  Außendruckes  über  M  fortgesetzt  bis  0  herab 
verkleinern.  Die  von  der  osmotischen  Arbeit  überwundene  Differenz  der  Außen- 
drucke beträgt  im  Mittel  also  ebenfalls  0,75  Atm.  und  der  Betrag  der  osmo- 
tischen Arbeitsleistung  berechnet  sich  zu  0,75  »1,25  Liter  Atm. 

Die  Lösung  in  M  dehnt  sich  gegen  einen  Druck  aus  und  grade  wie  dies 
bei  einem  Gase  der  Fall  ist,  kühlt  sie  sich  dabei  um  einen  der  Ausdehnungs- 
arbeit entsprechenden  Betrag  ab,  der  hier  =  0,093  Liter  Atm.  =  2,27  cal  aus- 
macht.^) Die  Temperatur  des  Inhaltes  von  G  —  ca.  0,6  Liter  —  sinkt  dann 
um  etwa  0,004"  und  entzieht  ihrer  Umgebung  eine  entsprechende  Wärmemenge. 

Dies  tritt  aber  nur  ein,  wenn  der  Überschuß  des  Außendruckes  in  M 
gegenüber  G  grade  die  angegebenen  Beträge  erreichte.  Ist  er  ständig  größer 
als  1,5  Atm.,  so  tritt  überhaupt  keine  Osmose  ein,  beträgt  er  z.  B.  0,5  Atm,, 
so  hört  die  Osmose  auf,  wenn  die  Differenz  der  osmotischen  Drucke  diesen 
Wert  erreicht.  Wenn  schließlich  der  Außendruck  über  M  und  G  gleich  ist, 
so  wird  überhaupt  keine  Arbeit  bei  der  Osmose  geleistet  und  der  Energie- 
umsatz ist  =  0. 

Herrscht  andrerseits  über  G  ein  höherer  Druck  als  über  M,  so  wird  die 
Osmose  durch  die  Druckdifferenz  unterstützt.  Der  Wasserdurchtritt  wird  nicht 
nur  bis  zum  Konzentrationsausgleich  erfolgen,  sondern  weiter  fortschreiten,  bis 
M  in  solchem  Maße  verdünnter  ist  als  G,  daß  die  osmotische  Druckdifferenz 
den  Betrag  der  Außendruckdifferenz  erreicht. 

Es  ist  wahrscheinlich,  daß  der  in  den  Gefäßen  G  der  Magen  wand  herrschende 
Außendruck  dem  Atmosphärendruck  gleich  sein  wird.  Daraus  folgt,  daß  bei 
dem  osmotischen  Vorgang  im  Magen  nach  dem  Genuß  eines  Mineralwassers 
überhaupt  keine  Arbeit  geleistet,  daß  also  dem  Körper  weder  Energie 
zugeführt  noch  entzogen  wird,  wenn  man  Mineralwasser  in  den  Magen 
bringt. 

Aber  auch  wenn  die  Außendrucke  in  den  Getäßen  und  im  Magen  ver- 
schieden sind  und  Arbeit  geleistet  wird,  so  darf  deren  Betrag  in  jedem  Falle 
nicht  als  Energiegewinn  oder  Verlust  für  den  Körper  angesehen  werden,  da 
eine  entsprechende  Wärmemenge  entzogen  oder  zugeführt  wird. 

Eine  bedeutende  Energiezufuhr  findet  dagegen  statt,  wenn  heiße  Quellen 
getrunken  werden.  Das  Quantum  von  ^j^  Liter  eines  Wassers  von  40"  bringt 
dem  Körper  nicht  weniger  als  2000  cal  mit. 

Es  ist  also  ein  großes  Mißverständnis,   wenn  Köppe^  behauptet: 

„Wir  haben  die  Salze  tatsächlich  als  Nahrungsmittel  aufzufassen,  da  wir 
mit  denselben,  resp.  ihren  Lösungen  dem  Körper  Energie  zuführen.  Diese 
Energie  wird  nach  Atmosphärendruck  gemessen  und  sie  äußert  sich  in  Be- 
wegungs-  und  Diffusionserscheinungen  und  in  Druckorscheinungen  und  Erschei- 
nungen des  osmotischen  Druckes".     Die  Arbeitsleistung  der  Salze   definiert  er 


»)  Vgl.  Aller.  Eiul.  Bd.  I  Nr.  17.     —     «)  Koppe,  Verhdlg.  Vers.  Naturf.  Ges.  68  II 
2,  S.  81. 
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au  andrer  Stelle^)  als  die  „Arbeit,  welche  die  Salze  leisten,  während  sie  sieh 
im  Lösungsmittel  ausdehnen". 

Soll  eine  solche  Arbeitsleistung  stattfinden  und  eine  Energiezufuhr  oder 
Entziehung  eintreten,  so  ist  notwendige  Bedingung,  daß  Flüssigkeit  der  Magen- 
wände und  Mageninhalt  unter  verschiedenen  Außendruckeu  ^ehen,  deren  Diiferenz 
aber  die  DiflFerenz  der  osmotischen  Drucke  nicht  übertrifft.  Andererseits  wird 
die  Differenz  der  osmotischen  Drucke  nur  so  weit  ausgenutzt,  bis  sie  der  Differenz 
der  Außendrucko  gleich  geworden  ist. 

Rechnet  man  hinzu,  daß  die  größere  oder  geringere  Permeabilität  der 
Magenwände  für  einzelne  Molekülarten  die  Bestimmung  der  osmotischen  Druck- 
differenz recht  schwierig  macht,  so  wird  man  zugeben,  daß  das  Problem  eines 
Energieumsatzes  durch  die  osmotische  Wirkung  der  Mineralwässer  im  Magen 
noch  wenig  geklärt  ist,   so  einfach  es  auf  den  ersten  Blick  auch  erscheint. 

Selbst  wenn  die  Osmose  aber  keine  äußere  Druckdifferenz  beiseite  schiebt 
und  folglich  nicht  zu  einem  Energieumsatze  Anlaß  gibt,  so  hat  sie  aber  doch 
eine  Wirkung  insofern,  als  sie  das  Energieprodukt  der  Volumeuergie 
im  Flüssigkeitsinhalt  der  Magenwände  und  mithin  auch  der  andern 
Körpersäfte  verschiebt. 

Die  Volumenergie  einer  Salzlösung  besteht  aus  dem  Produkt  des  Volumen 
und  des  osmotischen  Druckes.  Sie  beträgt  z.  B.  für  0,5  Liter  Pyrmont  er 
Salztrinkquell,  dessen  osmotischen  Druck  wir  oben  zu  7,5  Atm.  angaben: 
0,5  X  7,5  Literatmosphären  =  3,75  Literatmosphären.  Wird  diese  Lösung 
durch  Zutritt  von  0,126  Liter  AV asser  verdünnt,  so  wird  das  Volumen  größer 
(0,625  Liter),  der  osmotische  Druck  aber  geringer  (6  Atm.),  das  Energieprodukt 
0,025x6  =  3,75  Literatmosphären,  bleibt  aber  dasselbe. 

Den  Magenwänden  ist  bei  der  Osmose  somit  keine  A^olumenergie  entzogen, 
aber  auch  ihr  Energieprodukt  wurde  verschoben  und  zwar  im  andern  Sinne, 
indem  das  Volumen  kleiner,  die  Konzentration  der  gelösten  Stoffe  und  der 
osmotische  Druck  folglich  größer  wurden.  Die  Flüssigkeit  ist  nunmehr  im- 
stande, andern  Gefäßen  Wasser  zu  entziehen  und  dabei  eventuell  Arbeit  zu 
leisten,  wo  sie  dies  früher  nicht  konnte.  Die  Volumenergie  ist  somit  ihrem 
Betrage  nach  gleich  geblieben  aber  wertvoller  geworden^),  gegenüber  einer 
gleichen  Verschiebung  im  entgegengesetzten  Sinne,  welche  die  Volumenergie 
des  Mineralwassers  im  Magen  erlitt. 

Die  Wirkung  der  Mineralwässer  besteht  sonach  nur  in  speziellen  Fällen 
in  einer  geringfügigen  quantitativen  Änderung  der  Energie  im  Körper,  der 
weitaus  größte  Effekt  ist  die  ([ualitative  Verschiebung  der  Volumenergie  in 
den  Körpersäften. 

d.  Radioaktivität  der  Mineralwässer. 
1.  Gehalt  der  Quellen  au  radioaktiven  StofTen. 

Wenn  Radium  oder  andere  radioaktive  Atome  zerfallen,  so  liefern  sie 
zunächst  eine  Gasart,  die  Emanation  und  freie  Elektronen.  Beim  weiteren 
Zerfall  der  Emanationen  treten  dann  neue  Gase  (bes.  Helium)  und  weitere  freie 
Elektronen  auf. 

»)  Koppe,  Pflüprers  Archiv  62  567  (1890).  —  «)  Vgl.  AUjr.  Einl.  Bd.  I  Nr.  24. 
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Das  Radium  ist  ein  dem  Calcium  und  Baryum  sehr  ähnliches  Metall 
und  stets  nur  in  außerordentlich  geringen  Mengen  neben  diesen  vorhanden. 
Der  direkte  analytische  Nachweis  in  den  Quellen  ist  nicht  möglich,  wohl  aber 
verrät  sich  seine  Anwesenheit  durch  die  Abstrahlung  elektrischer  freier  Ladungen, 
der  Elektronen,  die  auf  elektrometrischem  Wege  gemessen  werden  kann.  Diese 
Methode^)  übertrifft  an  quantitativer  Genauigkeit  die  Spektralanalyse  um 
mehr  als  das  Millionenfache. 

Es  scheint,  daß  die  radioaktiven  Metalle  (Radium,  Thorium  usw.)  im  all- 
gemeinen nicht  in  den  Mineralwässern  vorhanden  sind,  sondern  nur  in  den 
Quellsedimenten.  Wohl  aber  sind  deren  Zerfallprodukte,  die  Emanationen  so- 
wie Helium,  Argon  in  den  Mineralwässern  wie  fast  in  allen  Quellen  stets  in 
mehr  oder  minder  großen  —  d.h.  aber  absolut  genommen,  ganz  minimalen^)  — 
Mengen  gelöst. 

Verschiedene  Beobachtungen  deuten  darauf  hin,  daß  gerade  die  kalten 
Quellen  besonders  stark  radioaktiv  sind'),  woraus  zu  'schließen  wäre,  das  der 
Gehalt  an  radioaktiven  Stoffen  nicht  juvenilen,  sondern  vadosen  Ursprunges 
ist.  Auch  der  Fangoschlamm  besitzt  eine  gewisse  Radioaktivität,  doch  wird 
dieselbe  wohl  meist  zu  sehr  betont,  da  sie  nur  das  Dreifache  von  derjenigen 
gewöhnlicher  Ackererde  beträgt.  *) 

Die  atmosphärischen  Niederschläge  zeigen  ebenfalls  radioaktive  Eigen- 
schaften, doch  rühren  dieselben  wesentlich  nicht  von  gelösten  radioaktiven  Sub- 
stanzen, sondern  von  ihrem  Gehalte  an  ionisierter  Luft  her. 

2.  Therapeutische  Wirkung:  der  radioaldlTen  Substanzen. 

Als  in  einigen  Mineralquellen  radioaktive  Erscheinungen  nachgewiesen 
wurden,  glaubten  diejenigen  Brunneninteressenteu,  denen  an  energischer  Be- 
tonung geheimnisvoller  Wunderkräfte  in  ihren  Quellen  liegt,  wieder  einmal 
einen  Grund  gefunden  zu  haben,  warum  künstliche  Mineralwässer  unter  allen 
Umständen  minderwertig  sein  müssen.  Man  stellte  die  eminente  Heilwirkung 
der  radioaktiven  Stoffe  wohl  zunächst  etwas  zu  sehr  in  den  Vordergrund  ohne 
nachzuweisen,  daß  man  es  hier  tatsächlich  mit  einem  günstigen  Effekt  und  nicht 
mit  einer  therapeutisch  schädlichen  Beigabe  zu  tun  hat.  Ferner  bedachte  man 
nicht,  daß,  wenn  die  Radioaktivität  gerade  der  wesentliche  Heilfaktor  ist,  alle 
bisher  von  der  Balneologie  aufgestellten  chemischen  Differenzierungen  der  Mineral- 
wässer belangslos  werden  müssen.  Zudem  muß  noch  bemerkt  werden,  daß  die 
radioaktive  Strahlung  der  Radiumemanation  schon  nach  28  Minuten,  die  der 
Thoriumemanation  nach  11  Stunden  auf  die  Hälfte  ihres  Betrags  und  dann 
weiter  herabsinkt,  so  daß  nur  ganz  frisch  getrunkene  Wässer  wirksam  sein 
könnten. 

Es  ist  nun  in  neuerer  Zeit  eine  Reihe  von  Untersuchungen  ausgeführt, 
um  die  therapeutischen  Wirkungen  radioaktiver  Wässer  zu  untersuchen,  und 
zwar  mit  sehr  verschiedenen  Ergebnissen.  Während  z.  B.  Strauß  den  Einfluß 
radioaktiver  Mineral wasserbäder  auf  die  Heilung  der  Gicht  für  erwiesen  hält^), 

*)  Für  die  Bestiiiiinung  d.  Radioakt.  in  Mineralwässern,  vgl.  z.  B.  v.  d.  Borne,  Baln. 
Zeitg.  1905  33.  —  *)  Helium  und  Argon  sind  selten  mehr  als  zu  I^Iq  in  den  Quellgasen 
vertreten.  Mo u reu  Compt.  Rend.  139  892.  —  ')  Mache  und  Meyer,  Monatsh.  Chemie 
26  595;  Engler.  Zeitschr.  f.  Elektrochemie  11  714;  Riesenfeld,  Münch.  med.  AVochenschr. 
1905  Xr.  1.  —  *)  Elster  und  Geitel,  Pbys.  Zeitschr.  5  11.  —  *)  Strauß,  Münch.  med. 
Wochenschr.  1907  Xr.  41.     V'gl.  auch  Bickel,  Zeitschr.  f.  Balneol.  1908  Nr.  1. 
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konnten  Dorn  und  Wallstabe ^)  nicht  bemerken,  daß  Kaninchen  nach  längerem 
Genuß  von  stark  radioaktivem  Wasser  irgendwelche  Folgeerscheinungen  zeigten. 

Man  wird  also  zunächst  den  Anpreisungen  der  wunderbaren  Heilerfolge 
radioaktiver  Wässer  gegenüber  noch  etwas  zurückhaltend  sein  müssen,  vor  allen 
Dingen,  wenn  man  bedenkt,  daß  die  meisten  städtischen  Wasserleitungen  (Frei- 
burg, Cambridge  usw.)  radioaktiv  sind,  ohne  daß  sie  als  Heilquellen  in  Betracht 
kämen.  In  einigen  Kurorten,  z.  B.  in  Wiesbaden,  ist  die  vadose  Wasserleitung 
sogar  stärker  radioaktiv,   als  die  offiziellen  Heilquellen.^) 

Es  soll  ein  Einfluß  der  radioaktiven  Elektronenstrahlung  auf  den  mensch- 
lichen Organismus  damit  natürlich  in  keiner  Weise  geleugnet  werden.  Die 
Verbrennungserscheinungen,  welche  Kathodenstrahlen,  Röntgenstrahlen  und  die 
Strahlung  konzentrierter  Kadiumpräparate  auf  der  Haut  hervorrufen,  sind  ja 
allbekannt.  Auch  ist  erwiesen,  daß  die  Strahlungen  tief  in  den  Körper  ein- 
dringen. Elster  und  G eitel')  konnten  nach  längerem  Experimentieren  mit 
radiumhaltigen  Stoifen  in  der  ausgeatmeten  Luft,  im  Urin  usw.  deutlich  Radio- 
aktivität nachweisen.  Es  muß  aber  noch  als  sehr  zweifelhaft  gelten,  ob  dio 
außerordentlich  geringen  Beträge  von  Radioaktivität,  welche  in  den  Mineral- 
quellen vorhanden  sind,  therapeutisch  noch  in  Frage  kommen.  Und  sollte  dies 
erwiesen  werden,*  so  ist  sicher,  daß  man  künstliche  Mineralwässer  herstellen 
kann,  welche  ebenso  oder  noch  stärker  radioaktiv  sind  als  dio  Heilquellen,  so 
daß  also  ein  prinzipieller  Unterschied  zwischen  künstlichen  und  natürlichen 
Mineralwässern  auf  dieser  Grundlage  niemals  konstruiert  werden  kann. 


III.  Natürliche  und  künstliche  Minerale  ässer. 

a.   Unterschiede  in  der  chemischen  Zusammensetzung. 
1.   Abweichung^en  in  der  Konzentratiou  der  Hauptbestandteile. 

Wie  wir  auf  Seite  271  sahen,  ist  die  chemische  Analyse  imstande,  den  Gehalt 
einer  Minerahiuelle  an  gelösten  Stoffen  bis  auf  etwa  1^/^^  Fehlergrenze  genau 
zu  ermitteln.  Es  fragt  sich  nun,  ob  diese  Genauigkeit  hinreichend  ist,  damit 
das  Analysenresultat,  die  lonentabelle,  als  Grundlage  für  die  künstliche  Re- 
produktion des  Quellwassers  dienen  kann. 

Zunächst  steht  nun  fest,  daß  der  Salzgehalt  sehr  vieler  Quellen  Schwan- 
kungen von  mehreren  Prozenten  erleidet,  ohne  daß  ihre  therapeutische 
AVirksamkeit  als  verändert  angesehen  wird  (vgl.  S.  271).  Dann  werden  auch 
verschiedene  Quellen  mit  erheblichen  Abw^eichungen  in  der  Zusammensetzung 
als  nahezu  identisch  in  ihren  Heilwirkungen  angesehen,  woraus  folgt,  daß 
mäßige  Abweichungen  im  Gehalte  der  Wässer  an  Hauptbestandteilen  ohne 
Belang  für  ihre  therapeutischen  Effekte  sind. 

Die  Brunnenscbrift  der  kgl.  Bäder  Kissingen  und  Bo eklet  z.  B.  sagt  von  den 
Quellen  liakoczy  und  Pandur:  ^Die  Differenz  zwischen  Rakoczy  und  Pandur  in  ihren 
einzelnen  balneolu^i^ischen  Stoffen  ist  nicht  sehr  bedeutend;  wäbi-cnd  im  Rakoczy  der  Salz- 
gehalt etwas  stärker  ist,  ü])erwiegt  im  Pandur  die  Koblensäure.  Aus  diesem  folgt,  daß  sowohl 
die  pbyßiologiscbt;  wie  die  Iberapeutiscbe  AVirkung  beider  Quellen  nicht  sehr  voneinander 
verscbieden  sein  kann.  ]^eide  werden  daher  im  Nachfolgenden  nicht  getrennt,  sondern  zu- 
sammen beliundelt.'* 


1)  Dorn  und  Wallstabe,  Pbys.  Z.  5  568.  —  «)  Schmidt.  Phys.  Z.  «84;  Henrich,  Z. 
angew.  Chemie  1904  1757.  —  »)  Elster  und  (i  eitel,  Phys.  Z.  5  729. 
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Wenn  wir  nun  die  im  Deutschen  Bäderbuch  angegebenen  lonentabellen  beider  Brunnen 
ergleiehen ,  so  erhalten  wir  folgende  Abweichungen  der  Einzelbestandteile  in  %  des  Pandur. 


Millimole 

Millimole 

Kakoczy 

Pandur 

0/0  Differ. 

Rakoes 

^y 

Pandur 

0/0  Abw 

K 

3,846 

3,303 

—  16,4 

NO3 

0,1091 

0,0415 

—  163,0 

*Na 

99,36 

94,11 

-    5,6 

Cl 

109,8 

102,1 

-      7,5 

Li 

0,4694 

0,3961 

—  18,5 

Br 

0,0807 

0,0695 

—    16,1 

NH4 

0,0545 

0,1826 

-f  70,0 

SO, 

7,716 

7,143 

-      8,0 

Ca 

13,51 

12,32 

—    9,7 

HP03 

0,0370 

0,0339 

—      9,1 

Mg 

8,302 

7,749 

-    7,1 

HC03 

22,43 

22,04 

-      0,8 

r<' 

0,2733 

0,2397 

-14,0 

H,SiO, 
H,CO, 

0,2142 
46,77 

0,0680 
53,84 

-215,0 
H-    13,1 

Außer  der  Konzentration  der  HCOg,  die  aber  nicht  direkt  gemessen,  sondern  als 
Differenz  errechnet  ist,  weichen  also  die  Mengen  sämtlicher  Bestandteile  in  beiden  Brunnen 
um  mehr  als  5^/o  voneinander  ab. 

Da  nun  das  vorstehende  Beispiel  lehrt,  daß  Abweichungen  von  5*^/^  in 
der  Konzentration  der  Einzelbestandteile  als  nicht  sehr  bedeutend  und  thera- 
peutisch belanglos  bezeichnet  werden,  wird  man  keine  größere  Genauigkeit  für 
die  Einhaltung  der  lonentabelle  eines  natürlichen  Quells  nötig  haben,  wenn 
man  denselben  künstlich  herstellen  will. 

Die  sich  daraus  unmittelbar  ergebenden  Fragen  sind  dann,  ob  dies  mög- 
lich ist  und  ob  die  Praxis  der  Fabrikation  künstlicher  Mineralwässer  tatsächlich 
diesen  Anforderungen  entsprechend  arbeitet. 

Die  erste  Frage  ist  unbedingt  zu  bejahen,  wenn  auch  zugegeben  werden 
muß,  daß  die  Mühe  oftmals  nicht  gering  ist,  die  nötige  Reinheit  der  Ausgangs- 
materialien zu  erzielen  und  die  teilweise  stark  hygroskopischen  Salze  abzuwägen. 
Möglich  ist  es  aber  auf  jeden  Fall,  in  ein  Liter  Wasser  die  der  lonentabelle 
eines  Quells  entsprechenden  Salze  mit  einer  Präzision  von  5*^/^,  ja  sogar  von 
1  ^Iq  hineinzubringen. 

Zur  Beantwortung  der  zweiten  Frage  liegt  zunächst  eine  Tabelle  einiger 
von  Almen  ^)  an  künstlichen  Mineralwässern  ausgeführter  Analysen  vor,  welche 
als  Ersatz  des  Karlsbader  Wassers  verkauft  wurden.  Die  angeführten  Zahlen 
geben  die  Abweichungen  in  der  Konzentration  der  Hauptbestandteile  von  dem 
natürlichen  Karlsbader  Quell  an: 

Wasser  aus  Kopenhagen  I    -f-ll^/^^  SO3 
Christiania  —    2     „ 

Kopenhagen  11  0     ,. 

Hamburg  +    ^     » 

Dresden  +18     „ 

Christiania  —  13     „ 

Wir  haben  aus  der  langen  Reihe  nur  die  besten  Fabrikate  herausgegriffen. 
Wenn  auch  viele  der  untersuchten  Wässer  mit  dem  natürlichen  Original  nicht 
viel  mehr  als  den  Namen  gemeinsam  hatten,  so  zeigen  doch  die  angeführten 
Beispiele,  daß  es  sehr  wohl  möglich  ist,  Surrogate  in  den  Handel  zu  bringen, 
deren  Abweichungen  vom  Original  nicht  die  zulässigen  und  als  belanglos  an- 
gesehenen Fehler  überschreiten. 

Leider  darf  man  daraus  nicht  den  allgemeinen  Schluß  ziehen,  daß  künst- 
liche Wässer  den  Originalen  stets  genügend  entsprechen.  Außer  groben  chemischen 
Differenzen   ist  es  nicht  selten   auch   ein   Mangel   an  Sauberkeit  bei   der  Her- 


+  14«/„C1 

+  6«/„CaO 

+  10     „ 

0     „ 

-    2     „ 

+  6     „ 

+    2      „ 

+  6     „ 

-   8     „ 

+  12  „ 

+    G     « 

-6     „        • 

*)  Almen,    K.  Upsala   Läkareförening.    Förhdlg.    1876,    Ref.   Arch.    Pharm.   1676. 
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Stellung,  welcher  sie  als  Ersatz  der  natürlicheu  Heilwässer  sehr  bedenklich 
macht.  Dies  hat  jedoch  seinen  Grund  keineswegs  stets  in  einem  sträflichen 
Leichtsinn  der  Mineralwasserfabrikanteu,  sondern  darin,  daß  in  vielen  Fällen 
die  nötige  chemische  Genauigkeit  und  die  Einhaltung  aller  hygienischen  Vor- 
sichtsmaßregeln das  Surrogat  teurer  machen  würde  als  das  Original. 

*2.  Abweichangen  in  der  Konzentration  Itleiner  MengeD. 

Es  wurde  bereits  früher  auseinandergesetzt  (S.  273),  daß  die  chemische 
Analyse  imstande  ist,  auch  die  nur  in  kleinen  Mengen  im  Quellwasser  vor- 
handenen Bestandteile  mit  genügender  Präzision  zu  ermitteln;  denn  entweder 
können  sie  als  nahezu  identisch  angesehen  werden  mit  ihren  chemischen  Ver- 
wandten, von  denen  sie  mitunter  nur  schwer  vollkommen  zu  trennen  sind 
(z.  B.  Ba  und  Sr  neben  Ca)  oder  ihre  spezielle  therapeutische  Bedeutung  ist 
durch  hohe  chemische  Energie  bedingt,  welche  gleichzeitig  den  genauen  analy- 
tischen Nachweis  möglich  macht. 

Nicht  selten  wird  hervorgehoben,  daß  eine  Vernachlässigung  oder  ungenaue 
Dosierung  gerade  der  minimalen  Mengen  sich  sofort  durch  eine  Abweichung 
im  Geschmack  bemerkbar  mache ^).  Da  ist  nun  aber  zu  berücksichtigen,  daß 
wir  sehr  geneigt  sind,  die  Empfindlichkeit  unserer  Geschmacksnerven  zu  über- 
schätzen. Durch  Arbeiten  von  Höber  und  Kiesow^),  Kahlenberg'*), 
Richards*)  ist  nachgewiesen,  daß  unsere  Geschmacksgrenze  für  Salze  der 
Alkalien  bei  0,01  gr.mol,  für  Berylliumsalze  bei  0,0003  gr.mol  im  Liter  liegt. 
Solche  Mengen  sind  aber  analytisch  noch  genau  festzustellen.  Andrerseits  über- 
schätzen wir  den  Geschmack,  weil  wir  die  Mengen  der  in  Wasser  gelösten 
„absolut  unlöslichen"  Stoife  unterschätzen.  Von  Petroleumäther  z.  B.  sind  nach 
Herz'*)  in  1000  Vol.  Wasser  nicht  weniger  als  3  Vol.  löslich,  von  Schwefel- 
kohlenstoff 1,74:  Vol.,  von  Benzol  0,8  Vol.  Wenn  der  Geschmack  eines  Surro- 
gates von  demjenigen  des  Originalquelles  stark  abweicht,  so  kann  man  also 
sicher  sein,  daß  schon  analytisch  nachweisbare  Differenzen  vorliegen. 

:{.  Therapeotiselie  Wirl^uug  uubeltaunter  Stoffe  in  den  Quellen. 

Sehr  oft  findet  man  in  Roklameschriften  der  Mineralquellen  einen  Hinweis 
auf  geheimnisvolle  Stoffe,  welche  der  Untersuchungsmethoden  der  analy- 
tischen Chemie  wie  neckische  Brunnengeister  spotten,  die  der  Surrogatfabrikant 
also  nicht  in  sein  Produkt  hineinzubringen  vermag  und  die  doch  natürlich 
gerade  ganz  besonders  wirksam  sind.  Es  wäre  selbstverständlich  sehr  vermessen, 
wenn  man  behaupten  wollte,  daß  heute  bereits  alle  Stoffe  bekannt  und  analytisch 
nachweisbar  sind.  Wie  wenig  solclio  Behauptung  gerechtfertigt  ist,  beweist 
z.  B.  die  Entdeckung  des  Argon  in  der  vorher  unzählige  Male  analysierten  Luft. 
Wie  aber  bereits  früher  (S.  274)  hervorgehoben  wurde,  ist  ein  Beweis  für  die 
Existenz  solcher  Stofte  bisher  in  keiner  Weise  erbracht,  und  noch  weniger  ist 
ihre  therapeutische  Wirksamkeit  festgestellt. 

Zudem  ist  folgendes  zu  bedenken.  Die  natürlichen  Salzlager,  aus  denen 
der  Surrogatfabrikant  seine  Ausgaugsmaterialien  in  letzter  Linie  bezieht,  ent- 
stehen ja  zumeist  durch  Ablagerungen  von  Quell  wässern  und  würden  darum 
ebenfalls    die   geheimnisvollen  Stofte    in    gewisser   Menge    enthalten,    die   dann 

»)  Z.B.  Liebreich,  Deutsche  Me«lizinalzeitg.  18»5  421.  —  «)  Höher  u.  Kiosow,  Z. 
pliysik.  Cheiii.  27  601.  —  »)  Kahleuberg,  Chem.  Zentralhl.  1898,  11,892.  —  *)  Richards, 
Am.  Chem.  Journ.  20  121.   —    ^)  Herz.   Her.  Berl.  Chem.  Ues.  30  2669. 
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vom  Mineralwasserfabrikanten  unbeabsichtigt  mit  in  das  Surrogat  hineingebracht 
würden. 

4.  Unterschiede  im  Gehalt  an  gebundener  und  freier  Kohlensäure. 

Bereits  auf  Seite  288  wurde  bemerkt,  daß  die  künstlichen  Mineralwässer  und 
die  natürlichen  Quellen  gerade  in  bezug  auf  den  Geschmack  der  Kohlensäure 
und  deren  Art  des  Entweichens  oft  erhebliche  Unterschiede  zeigen.  Es  wurde 
auch  bereits  nachgewiesen,  daß  dies  keineswegs  auf  verschiedene  Formen  der 
freien  Kohlensäure  zurückzuführen  ist,  sondern  auf  den  verschiedenen  Sättigungs- 
druck der  Kohlensäure  und  auf  das  Fehlen  der  Bikarbonate  in  den  gewöhn- 
lichen künstlichen  kohlensauren  Wässern. 

Wird  ein  natürlicher  Quell  genau  der  lonentabelle  gemäß  imitiert,  so 
bleibt  es  zwar  schwierig,  den  Gehalt  an  freier  Kohlensäure  richtig  zu  dosieren, 
doch  ist  dies  nicht  bedenklich,  da  sich  bei  dem  gewöhnlich  vorhandenen  zu 
hohen  Kohlensäuredruck  auch  nur  genau  die  dem  Original  entsprechende  Menge 
Bikarbonate  bildet  —  alle  Karbonate  pflegen  ja  fast  quantitativ  in  Bikarbonate 
übergeführt  zu  sein  (vgl.  S.  280)  —  und  der  Überschuß  an  freier  H2CO3  schnell 
beim  Offnen  und  Trinken  entweicht.  Auch  bei  natürlichen  Quellen  ist  ja 
durch  viele  Umstände  der  Gehalt  an  freier  H2C0g  stark  veränderlich,  mit  dem 
das  Wasser  schließlich  in  den  Magen  gelangt. 

Besondere  Erwähnung  erfordern  hier  die  Surrogate  der  Mineralquellen  in 
fester  Form,  z.  B.  die  San dow sehen  Salze.  Zunächst  ist  die  Dosierung  denn 
doch  —  selbst  bei  sorgfältiger  Handhabung  des  Meßgläschens  —  eine  zu  wenig 
genaue.  Um  gleich  das  erste  von  San  dow  in  seiner  Broschüre  aufgeführte 
Salz  herauszugreifen,  sei  erwähnt,  daß  der  Assmannshäuser  Quell  im  Liter 
etwa  1  gr  feste  Bestandteile  enthält.  Auf  das  Weinglas  (ca.  100  ccm)  wären 
also  0,1  gr  §alz  abzumessen.  Wenn  es  „auf  einige  Körnchen  dabei  nicht  an- 
kommt", so  kann  die  Salzmenge  leicht  um  100  ^/^^  schwanken.  Und  die  richtige 
Dosierung  wird  als  sehr  wesentlich  von  Sandow  selbst  anerkannt. 

Hierzu  kommt  noch,  daß,  wie  Sandow  selbst  zugibt,  die  Auflösung  der 
Salze  mitunter  viel  Zeit  beansprucht.  Dies  liegt  wahrscheinlich  an  folgendem. 
Wirft  man  z.  B.  Kristalle  von  MgSO^  zusammen  mit  NajCOg  in  das  Wasser, 
so  überziehen  sich  erstere  sofort  mit  einer  Schicht  von  schwerlöslichem  MgCO^, 
so  daß  sie  nur  langsam  gelöst  werden,  und  wenn  der  Trinkende  nicht  die  er- 
forderliche Geduld  besitzt,  als  Rückstand  im  Glase  bleiben. 

Am  bedenklichsten  ist  nun  aber  bei  den  Surrogatsalzen,  daß  sie  nicht 
gleichzeitig  die  erforderliche  Menge  freier  Kohlensäure  in  die  Lösung 
hineinbringen.  Wie  bereits  früher  (S.  280)  erwähnt  wurde,  lösen  manche  Kar- 
bonate sich  in  kohlensäurefreiem  Wasser  überhaupt  nicht  in  der  von  der  Analyse 
des  Originalquells  verlangten,  d.  h.  der  Löslichkeit  der  Bikarbonate  entsprechen- 
den Menge,   und  die  Lösung  bleibt  trübe. 

So  enthält  z.B.  die  Wildunger  Helenenquelle  nach  der  Analyse  von  Fresenius 
0,00784  fTT.mol  CafHCO,)^  und  0,00932  gr.mol  Mg(HC03)2.  Nach  Messungen  von  Schloesing 
ist  erforderlich,  um  diese  Bikarbonate  in  Lösung  zu  halten,  ein  Kohlensäuredruck  im  Wasser 
von  0,42  resp.  0,4  Atm.  Die  Quelle  enthält  nach  der  Analyse  im  Liter  2,56  gr  freie  Kohlen- 
säure, was  etwa  dem  Drucke  von  1,94  Atm.  entspiicht,  also  reichlich  genug  zum  Gleich- 
gewicht der  Bikarbonate.  Wenn  nun  aber  mit  dem  Sandow  sehen  Salze  C,0078  gr.mol  CaCOj 
und  0,00982  gr.mol  MgCO,  in  ein  Liter  gewöhnlichen  Wassers  gebracht  werden,  ko  köimen 

77 

sich    nur    etwa  0,000181  gr.mol  CaCO,    und  0,01  gr.mol  Mg  CO,  auflösen,   es  bleiben  also  -- 

7o 
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des  CaCOj  als  Bodensatz  zurück,  ganz  abgesehen  davon,  daß  man  eine  Lösung  von  Karbonaten 
statt  der  verlangten  Bikarbonate  erhält. 

Auch  die  Braiisesalze  sind  durchaus  kein  vollwertiger  Ersatz  der  natür- 
lichen Quellwässer.  Wenn  man,  um  den  Kohlensäuregehalt  zu  erzeugen,  zu 
0,1  gr  Assmannshäuser  Salz  „eine  kleine  Messerspitze"  voll  gewöhnliches 
Brausepulver  zusetzt,  so  entspricht  die  Lösung  der  lonentabelle  des  Assmanns- 
häuser Quells  natürlich  bei  weitem  nicht  mehr.  Und  daran,  daß  die  gegen 
einen  verschwindend  kleinen  äußeren  Kohlensäuredruck  plötzlich  aufbrausende 
Kohlensäureentwicklung  das  Wasser  bis  zum  Druck  von  1 — 2  Atm.  zu  sättigen 
und  die  Karbonate  in  Bikarbonate  überzuführen  vermag,  ist  doch  nicht  im  ent- 
ferntesten zu  denken. 

5.  Unterschiede  in  der  chemischen  Konstitution  der  Salziösongen. 

Wir  haben  schon  früher  darauf  hingewiesen  (vgl.  S.  275),  daß  nach  den 
älteren  chemischen  Anschauungen  die  Salze  in  der  Lösung  als  fest  bestehende 
Moleküle  vorhanden  sein  sollten,  und  daß  es  demnach  begreiflich  war,  wenn 
man  zwei  Lösungen,  die  einmal  aus  1  gr.mol  NaCl  und  1  gr  KBr,  das  andere 
Mal  aus  KCl  und  NaBr  hergestellt  waren,  nicht  als  völlig  identisch  ansah, 
sondern  höchstens  als  Isomere,  deren  therapeutische  Wirkung  durchaus  nicht 
dieselbe  zu  sein  brauchte.  Winckler^)  bemerkt  hierüber:  „Selbst  angenommen, 
der  Chemiker  finde  alle  Grundstoffe  heraus,  aus  denen  eine  Heilquelle  zusammen- 
gesetzt ist,  so  ist  er  doch  nicht  imstande,  uns  mit  Gewißheit  zu  sagen,  zu 
welchen  Verbindungen  diese  Grundstoffe  gruppiert  sind.  Dies  ist  die  Achilles- 
ferse der  analytischen  Chemie". 

Freilich  hätten  schon  damals  Zweifel  an  der  Richtigkeit  dieser  An- 
schauung aufkommen  müssen.  Es  war  ja  bereits  bekannt,  daß  Salze  in  gemein- 
schaftlicher Lösung  Umsetzungen  eingingen,  die  sich  in  d(»m  Auslallen  von 
Niederschlägen  dokumentierten,  und  man  hätte  logisch  schließen  müssen,  daß 
auch  in  Losung  nebeneinander  bestehende  Salze  gewisse  Umsetzungen  erleiden 
und  einem  bestimmten  stabilsten  Zustande  des  gegenseitigen  Austausches  sich 
stets  annähern  müßten.  Wenn  Fischer'-)  die  Bemühungen  der  Mineral wasser- 
fabrikauten  dadurch  als  vergeblich  hinzustellen  sucht:  „Den  schwefelsauren 
Kalk  bringt  man  als  Calciumchlorid  hinzu  und  erwartet,  daß  dieses  sich  mit 
den  gleichfalls  zugesetzten  Sulfaten  zu  schwefelsaurem  Kalk  umsetze",  so  läßt 
dies  die  Unkenntnis  einer  der  elementarsten  Fällungsreaktionen  vermuten. 

Seitdem  die  Theorie  der  elektrolytischon  Dissoziation  der  Salze 
in  wiissrigen  Lösungen  einwandfrei  erwiesen  ist,  fallen  alle  jene  Bedenken 
naturgemäß  zusammen.  Erstens  sind  70 — 90 ®/^,  der  Salze  gar  nicht  in  Form 
von  Molekülen,  sondern  in  Form  freier  Ionen  in  den  Mineralwässern  in  Lösung, 
und  aus  welchen  Salzen  diese  Ionen  entstanden  sind,  ist  für  ihre  Eigenschaften 
und  ihr  Verhalten  ganz  ohne  Belang.  Die  kinetische  Auffassung  des  Disso- 
ziationsgleichgewichtes führt  dann  weiter  auch  zu  ganz  bestimmten  Auffassungen 
über  die  Natur  der  neben  den  Ionen  noch  vorhandenen  Salzmoleküle.  Es 
müssen  ^loleküle  aller  überhaupt  aus  den  gegebenen  Ionen  konstruierbarer  Arten 
vorhanden  sein,   in  bestimmten  Mengen  und  ganz  unabhängig  von  der  Art  der 

*)  Win  ekler,  Zur  Beschränkung»^  der  Mineialwasserfabrikation.  Nürnberg  1892;  vgl. 
auch  (ilax,  Lehrbuch  clor  Balneotherapie  I,  S.  155  (1897);  Liebreich,  Deutsche  Mediziual- 
zeit;r.  1895  421;  Jlwald,  Thorap.  Monh.  1893  446;  Fischer,  Ber.  d.  Vereins  d.  Mineral- 
qucll-Iuteress.  1901,  S.  CO:  Ölhofer,  Baln.  Zeitg.  1900  113.  —  *)  Fischer,  1.  c. 
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zur  Herstellung  der  Lösung  verwendeten  Salze.  Nur  die  lonentabelle  einer 
gemischten  Salzlösung  ist  für  diese  charakteristisch  und  gibt  die  Möglichkeit, 
ihre  Konstitution  eindeutig  zu  berechnen,  wenngleich  die  Ausführung  dieser 
Berechnung  umständlich  und  infolge  der  zurzeit  noch  nicht  genügend  genau 
l)e8timmten  experimentellen  Daten  oft  nur  mit  Annäherung  möglich  ist.  Es  ist 
ganz  unverständlich,  wie  unter  Anerkennung  der  lonentheorie  behauptet  werden 
kann:  „üie  Chemie  ist  zwar  imstande,  eine  Reihe  von  Basen  und  Säuren  in 
einem  natürlichen  Mineralwasser  nachzuweisen,  sie  ist  aber  nicht  imstande,  sicher 
zu  ermitteln,  zu  welchen  Salzen  diese  Basen  und  Säuren  vereinigt  sind  (von 
der  lonentheorie,  wodurch  die  Sache  erst  recht  problematisch  wird,  wollen  wir 
dabei  sogar  absehen)"^),  und  es  ist  bedauerlich,  wenn  noch  heute  in  ßeklame- 
schriften  der  Bäderverwaltungen  davon  gesprochen  wird,  daß  die  in  den  natür- 
lichen Quellen  vorhandenen  Bestandteile  „von  der  Natur  in  unnachahmbaren 
glücklichsten  Verhältnissen  verbunden  sind"*),  oder  „daß  die  künstliche  Auf- 
lösung eines  bestimmten  isolierten  Salzquantums  in  Wasser  nicht  eine  gleich- 
wertige Lösung  zu  natürlichen  Mineralwässern  darstellt,  welche  dieselben  Salz- 
mengen gelöst  enthalten"*).  Derartigen  Versuchen,  den  „Brunneugeist"  in 
modernem  Gewände  wieder  aufleben  zu  lassen,  muß  von  Seiten  der  exakten 
Forschung  energisch  entgegengetreten  werden. 

Gar  nicht  selten  trifft  man  auch  die  Behauptung,  daß  die  naürlichen  Mineral- 
wässer aus  dem  Grunde  von  den  chemisch  gleich  zusammengesetzten  künstlichen 
Wässern  deshalb  prinzipiell  verschieden  seien,  weil  sie  im  Innern  der  Erde  bei 
hohen  Drucken^)  oder  bei  hohen  Temperaturen*^)  entstehen.  Zweifellos  wird 
ja  der  Gleichgewichtszustand  einer  gemischten  Salzlösung  durch  Druck  und 
Temperatur  beeinflußt,  aber  sowie  der  Quell  an  die  Oberfläche  tritt  und  jene 
Faktoren  aufhören,  verschwindet  auch  ihr  Einfluß  sofort  mit  denselben. 

b.  Unterschiede  in  den  physikalischen  Eigenschaften. 
1.  Dissoziationszustand  und  Leitfähigkeit. 

Sobald  die  Theorie  der  elektrolytischen  Dissoziation  der  Salze  sicher  er- 
wiesen war,  unternahm  es  v.  Than^),  die  Grundsätze  derselben  auch  für  die 
Beurteilung  der  natürlichen  Mineralwässer  zu  verwerten.  Er  gab  in  der  unten 
genannten  Abhandlung  zunächst  eine  kurze  Übersicht  über  die  von  van  t'  Hoff, 
Arrhenius  usw.  an  einfachen  Salzlösungen  festgestellten  Tatsachen  und  geht 
dann  dazu  über,  die  Mineralwässer  im  Lichte  der  neuen  Anschauungen  zu  be- 
trachten (vgl.  Seite  27G):  „Wenden  wir  nun  die  geschilderten  Gesetze  auf  die 
Mineralwässer  an,   welche  fast  alle  verdünnte  Lösungen  von  Salzen  sind". 

Diese  klaren  Worte,  welche  ausdrücklich  betonen,  daß  ein  physikalischer 
Unterschied  zwischen  Salzlösungen  und  Minerahiucllen  nicht  vorhanden  ist, 
konnten  nicht  verhindern,  daß  die  Arbeit  v.  Thans  durch  A.  Winckler')  in 
folgender  tendenziöser  Weise  ausgenutzt  wurde:  „Weitere  Aufklärungen  .  .  . 
verdanken    wir  Professor  v.  Than,    welcher   im  Jahre  1890,    gestützt   auf  die 


')  Winckler,  ^Mineralwässer  und  Hcilwäaser.  Wien  1901.  —  *)  Kissingen  1908.  — 
*)  Bad  Homburg,  lurausgeg.  v.  d.  Honiburger  Medizin.  (lesellschaft.  Homburg  1908.  — 
*)  Pohl,  Vcrhdlg.  Xaturf.  Ges.  68  II  2,  S.  66.  —  ^)  M.  W.  Meyer,  Berl.  Lokal.-Auz. 
16.  11.  02.  —  ®)  V.  Than,  Die  cliemiscbf*  Konstitution  der  Mineralwässer  und  die  Ver- 
gleichuug  derselben;  Tschermaks  Mineral.  Mittig.  N.  F.  11  487  (1890);  Ber.  K.  Ung.  Ak. 
1890.  —  ')  A.  Winckler,  Zur  Beschränkung  der  Mineralwassei-fabrikation.  Nürnberg  1892. 
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Uutersucliungeu  von  van  t'  Hoff,  Professor  der  Chemie  in  Amsterdam,  die 
Vermutung  ausgesprochen  hat,  daß  die  in  den  Heilquellen  vorhandenen  Sub- 
stanzen nicht,  wie  man  bisher  angenommen  hat,  als  gelöste  Salze,  sondern  als 
deren  elektrisch  dissoziierte  Elemente,  als  Ionen,  darin  vorhanden  seien,  mithin 
in  anderm  Lichte  erscheinen  müßten,  als  die  in  elektrischer  Beziehung  ganz 
indifferenten  Moleküle  simpler  Salzgemische.  Das  ,quid  divinum*,  das  nach 
der  Meinung  der  alten  Brunnenärzto  in  den  Heilquellen  lebt,  es  ist  vielleicht 
die  Summe  dieser  elektrischen  Kräfte,  die  darin  tätig  sind.  Was  kümmert  sich 
aber  der  Chemiker  um  die  rätselhaften  physikalischen  Eigenschaften  der  Mine- 
ralwässer". 

Die  Reklameschriften  der  Brunnenverwaltungen  sorgten  dann  gern  für  die 
Verbreitung  dieser  Behauptung^).  „Es  ist  heute  erwiesen,  daß  die  in  den 
Mineralwässern  enthaltenen   Salze  die  Eigenschaft  besitzen,    sich  elektrisch  zu 

dissoziieren Diese  für  die  Wirkung  so  wesentlichen  physika- 

lischen'Eigenschaften  aber  kann  der  Chemiker  seinem  Präparat  nie 
verleihen  und  dasselbe  naturgemäß  auch  nicht  die  heilkräftige  Wir- 
kung haben  wie  die  natürlichen  Quellen." 

So  ungereimt  diese  auf  ein  ins  Gegenteil  verkehrtes  Zitat  sich  stützenden 
Behauptungen  auch  sind,  so  weit  sind  sie  doch  verbreitet,  und  so  energisch 
halten  die  Verteidiger  des  modernen  Brunnengeistes  an  denselben  fest.  Noch  im 
Jahre  1902  betonte  Winckler^)  wiederum,  daß  das  Jod  im  Jodwasser  von 
Salzbrunn  usw.  „in  einem  besonders  aktiven  Zustande,  vielleicht  elektrisch 
dissoziiert  sei,  jedenfalls  anders  als  in  den  Jodwässern  der  Mineral wasser- 
fabri  kanten". 

Daß  die  physikalischen  Eigenschaften  (besonders  Leitfähigkeit  und  Gefrier- 
punktsdepression) der  natürlichen  Wässer  übereinstimmen  mit  denen  einer  künst- 
lich nach  derselben  lonentabelle  hergestellten  Salzlösung  und  daß  es  ohne  Belang 
ist,  in  welcher  Salzkombination  die  erforderlichen  Ionen  in  die  Lösung  gebracht 
wurden,  ist  ausdrücklich  durch  besondere  Versuche  erwiesen  worden*). 

Es  ergaben  sich  z.  B.  für  die  durch  Auskochen  von  der  Kohlensäure  be- 
freiten Wässer  folgende  Gefrierpunktsdepressionen: 


künstliche 

Jjösung 

Orig.  Wasser 

I 

II 

theor.  ber. 

Liebensteincr  Stahl wasser     0,045* 

0,040 

0,041 

0,042 

Karlsbader  Wasser                0,288 

0,208 

0,210 

0,207 

Selters-Sprudel                       0,230 

0,212 

0,214 

und  die  Leitfähigkeiten: 

Liebensteiner  Stahlwasscr  t  14,99 

14,69 

14,76 

14,90 

1  13,20 

Karlsbader  Wasser                62,54 

65,32 

65,49 

65,66 

Selters-Sprudel                     (61,0 

149.9 

62,05 

62,3 

Die  Abweichungen  beruhen  —  wie  an  genannten  Stellen  erwiesen  wurde  — 
auf  dem  verschiedenen  Grade  der  Kohlensäureaustreibung  und  der  Hydrolyse 
der  Karbonate,  teils  auch  auf  Beobachtungsfehlern  der  verschiedenen  Autoren. 


*)  Kissingen  1901;  auch  Homburg,  Elisabethbrunnen  1901  usw.  —  *)  Winckler, 
11.  Jahres vers.  d.  AUg.  Deutschen  ßäderverbaniles.  Kauheim  1902;  vgl.  Baln.  Zeitg.  1902, 
S.  244.  —  »)  Roloff,  Z.  angew.  Chem.  1002  964;  Z.  f.  d.  ges.  Kohlensäure-Ind.  1008,  S.  1. 
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Es  wäre  sehr  dankenswert,  wenn  derartige  Messungen  an  einer  größeren 
Zahl  frischer  Sprudel  und  entsprechenden  Salzlösungen  wiederholt  würden,  um 
auch  die  letzten  Zweifler  zu  bekehren. 

2.  BadioaktiTität. 

Bereits  auf  Seite  311  wurde  daraufhingewiesen,  daß  die  Eigenschaft,  radio- 
aktive Strahlen  auszusenden,  keineswegs  den  anerkannten  Heilquellen  allein 
eigentümlich  ist.  Man  kann  sogar  behaupten,  daß  nicht  salzhaltige  —  vadose  — 
Wässer  im  allgemeinen  radioaktiver  sind  als  die  heißen  — juvenilen  —  Quellen. 
Außerdem  ist  noch  nicht  mit  genügender  Sicherheit  festgestellt,  daß  der  radio- 
aktiven Strahlung  bei  der  für  Mineralwässer  gültigen  Verdünnung  eine  merk- 
liche therapeutische  Wirkung  zukommt  und  daß  in  den  Fällen,  wo  man  eine 
solche  (besonders  bei  Gicht)  beobachtet  zu  haben  glaubt,  nicht  vielmehr  andere 
Faktoren  die  Ursache  bildeten. 

Sollte  es  sich  indessen  herausstellen,  daß  die  Elektronenstrahlung  einen 
günstigen  therapeutischen  Effekt  hat,  so  würde  man  durch  andre  Methoden  in 
der  Lage  sein,  dem  Patienten  dieselbe  zu  applizieren,  und  zwar  in  stärkerem 
oder  schwächerem  Maße  —  ganz  nach  Bedürfnis  — ;  und  besteht  man  darauf, 
die  Anwendung  in  Form  einer  Wasserkur  vorzunehmen,  so  dürfte  manche 
städtische  Wasserleitung  plötzlich  in  den  Ruf  eines  wundertätigen  Heilquells 
gelangen.  Auch  ist  es  ein  leichtes,  jedem  beliebigen  destillierten  Wasser  das 
gewünschte  Maß  von  Radioaktivität  zu  verleihen,  so  daß  künstliche  radioaktive 
Wässer  sehr  wohl  in  vollgültiger  Qualität  herzustellen  wären. 


'l.  Physikalische  Chemie  und  Balneotherapie. 

Von 

Dr.  Fritz  Frankenhäuser, 

Privatdozent  an  der  Universität  Berlin. 

Wenn  man  unter  dem  Worte  Balneotherapie  die  Beliandlung  Kranker 
in  den  Bninnenknroiten  oder  Badeorten  (balneae)  verstellt,  so  sind  es  in  erster 
Linie  die  Heilquellen,  deren  methodische  Anwendung  zur  Trink-  und  Bade- 
kur der  Balneotherapie  ihr  Gepräge  gibt. 

Allerdings  wird  die  Brunnenkur  noch  durch  eine  ganze  Keihe  anderer 
Einriüsse  bedingt.  Ein  wesentlicher  Eintluli  welcher  fiir  den  einzelnen  Badeort 
ebenso  fest  umgrenzt  ist,  wie  der  Charakter  seiner  Quellen,  ist  das  Klima 
des  Ortes. 

Die  Quellen  und  (his  Klima  eines  Badeortes  sind  seine  natürlichen  Schätze, 
die  keine  Kunst  Schäften  kann  und  auf  welche  daher  jeder  bewährte  Kurort 
mit  Recht  besonders  stolz  ist. 

Alle  anderen  Mittel,  welche  in  den  Badeorten  zur  Wirkung  kommen: 
die  Diät  im  weitesten  Sinne,  die  verschiedensten  Büttel  der  i)hysikali8c|ien  und 
phanuakologischen  Therai)ie  sind  ihnen  nicht  eigentümlich  und  bilden,  so  wert- 
voll sie  an  und  für  sicli  sind,  nicht  den  eigentlichen  Kern  (h>r  Balneotherapie. 

L  Brnnncntrlnkkureii  und  physikalische  Chemie. 

Die  si)ezitiischen  Kigensclmften  der  Brunnentrinkkuren  gehören  ganz  vor- 
wiegend dem  Gebiete  dt?r  physikalischen  Chemie  an. 

Damit  soll  nicht  gesagt  sein,  (hiß  die  Bedeutung  der  rein  chemischen 
und  der  rein  physikalischen  AVirkungen  dieser  Kuren  als  gering  zu  veran- 
schhigcn  seien.  Aber  <lie  ersteren  gehilren  melir  dem  Gebiete  der  Phanna- 
kologie,  die  letzteren  dem  der  inneren  Hydr(»theraj)ie  im  engeren  Sinne  an, 
währeml  die  rein  physikalisch-chemischen  Wirkungen  für  die  Brunnen- 
ti'inkkuren  typisch  sind. 

Zu  den  mehr  oder  minder  rein  chemischen  AV'irkungen  der  Quellentrink- 
kuren müssen  wir  die  medikamentr»sen  im  Sinne  unserer  alten  Pharmakologie 
rechnen,  weicht;  an  das  Vorhandensein  bestimmter  Mengen  si)ezitisch  wirkender 
Stott'e  in  dem  Mineralwasser  gebunden  sind. 

Aniii.  ]k»i  der  Übei'fiillc  an  Literatur  über  dio  hier  berührten  Fragen  konnte  es 
nicht  angestrebt  werden,  hier  eine  Literaturübersicht  auch  nur  ül^er  die  wertvollsten 
Schriften  zu  geben.  Die  wenigen  Noten  haben  aussehlieülich  den  Zweck,  den  Leser  auf 
Seliriften  hinzuweisen,   wo  er   eine  ausführliehere   Darstellung  einzelner  Gegenstände  findet. 
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Bei  diesen  Stoßen  kommt  es  im  Sinne  der  Phannakolofae  in  erster  Linie 
darauf*  an,  in  welcher  Einzel-  und  Tages dosis  sie  dem  Organismus  einverleibt 
werden.  Die  Frage,  in  welcher  Form  sie  einverleibt  werden,  ob  in  Sal)stanz, 
ol)  mit  Vehikeln  als  Pulver,  Pillen,  Tinkturen  oder  Mixturen,  ob  intern  oder 
z.  B.  subkutan  und  in  welchen  Mischungsverhältnissen,  ist  eine  Zweckmälügkeits- 
frage,  die  erst  in  zweiter  Linie  kommt. 

Unter  diesem  Gesichtspunkte  müssen  hauptsächlich  diejenigen  seltenen 
Mineralwässer  betrachtet  werden,  welche  einen  geradezu  toxischen  Gehalt  an 
Arsen  haben,  wie  z.B.  die  von  Levico  und  Roncegno. 

Solclie  AVässer  werden,  genau  wie  entsprechende  stark  wirkende  Mixturen, 
tee-  oder  eßlöftelweise  eingenommen,  häutig  noch  verdünnt,  und  man  nmß  sich 
liüten,  mit  ihnen  die  Maximahlosis  des  Arsens  zu  überschreiten.  Aber  diese 
AVässer  sind  etwas  Seltenes,  ihre  Anwendung  tritt  schon  aus  dem  Kahmen 
der  Balneotlierapie  etwas  heraus  und  nähert  sich  der  offizinellen  Be- 
handiungsweise. 

Für  andere  Stoffe  der  Mineralquellen  kommen  wirklich  toxische  Wirkungen 
kaum  in  Betracht,  wohl  aber  spezitisch  arzneiliche  Wirkungen  im  oben  ange- 
deuteten Sinne. 

Dies  gilt  in  erster  Linie  von  dem  Eisengehalt^)  vieler  Heilquellen. 
AVenn  wir  bedenken,  daß  der  Tagesbedarf  des  menschlichen  Köri)ers  an  Eisen 
sich  in  den  AV^eilen  von  Zentigrammen  ausspricht,  und  dal}  dieser  Bedarf  für 
gewiihnlich  ohne  Schwierigkeit  durch  die  Nahrung  gedeckt  wird,  wenn  wir  be- 
denken, daß  unsere  Eisenquellen  diesen  Stoif  in  Mengen  enthalten  (von  O.Ol  g 
pro  Liter  an  aufsteigen<l),  die  diesem  Bedarie  trotz  großer  Verdünnung  reich- 
lich genügen,  und  wenn  wir  schließlich  l)edenken,  daß  es  für  die  Wirksamkeit 
und  T'nschädlichkeit  dieses  ^ledikamentes  vom  größten  Vorieile  ist,  wenn  die 
notwendige  Dosis  ganz  allmählich  und  methodisch,  verdünnt  durch  chemisch 
indiflerente  Substanzen  (Wasser,  indifterente  Salze),  dem  Köq^er  zugefühii;  wir<l, 
so  können  wir  wohl  zugel)en,  daß  wir  in  manchen  Quellen  eine  vorzügliche 
Fonn  von  Eisenmedikamenten  besitzen. 

An  eine  si)ezitisch- medikamentöse  AVirkung  wird  man  auch  l)eim 
Trinken  der  Schwefelquellen  denken  müssen,  aus  welchen  das  flüchtige 
Hydrosultiion  (SH0)  rasch  resorbieil  wird.  Doch  ist  sowohl  die  medikamen- 
töse als  auch  die  balneologische  Anwendung  dieses  Stoffes  noch  zu  wenig  wissen- 
schaftlich durchforscht,  als  daß  man  über  I'rsache  und  AVirkung  mehr  als 
Vermutungen  äußern  könnte. 

Dagegen  ist  zweifellos  die  medikamentöse  Wirkung  der  Kohlensäure 
der  getrunkenen  Mineralquellen,  sowohl  im  freien  als  auch  halb  und  ganz 
gebundenen  Zustande,  wie  sie  sich  in  den  meisten  Quellen  vorfindet,  von 
grol^er  Bedeutung, 

Die  gasfönuige  Kohlensäure  übt  ihre  spezifischen  öillichen  AVirkungen  zum 
uiindesten  auf  die  Magenschleimhaut  aus,  sie  wirkt  resorptionsbefördernd  und 
reizmildernd;  Hufeland^)  hat  auf  diese  und  ganz  besondei^s  auf  die  er- 
brechenstillende Wirkung  der  Kohlensäure  aufmerksam  gemacht.  Die  Karlx)- 
nate    binden    im  Magen    freie   Säuren,    machen  Kohlensäure    frei    und  wirken 


\)  Deutsches  Bäderbuch,  bearl)eitet  unter  Mitwirkung-  des  Kaiserlichen  Gesund- 
heitsamtes. Leii)zior  1907.'  Enthält  alle  erreich))aren  Angaben  ü]»er  den  Gehalt  der  einzelnen 
deutschen  Heilquellen.  —  ^)  Hufeland,  Christ.  Wilh.,  Practischc  Ül^ersicht  der  vorzüg- 
lichsten   Heihiuellen  Teutschlands  nach  eigenen  Erfahrungen.     Berlin  1815. 
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lösend  auf  Sclileim  uiitl  Fette.  Beide  Wirkungen  sind  um  so  Ijöher  einzu- 
Bcliiitzen^  wenn  mim  Iwcleiikt,  daB  eine  sehr  ^roBe  Anzald  der  Badegäste  im 
ehrtviiisclieii  Magen-  und  Darraleiden  erkrankt  ist  Aber  die  Kohlensaure  wirkt 
aurh  ausgepräj^  diuretisch. 

In  l>ei(lf*ti  Formen  wird  sie  aus  den  |2:etmnkenen  Mineralwässern  auch 
schnell  und  ohne  Scliädigung  der  resorhierenden  Flächen  in  den  Stoffwechsel 
aufgenommen;  ihre  Mentje  ist  hesonders  in  den  alkalischen  WäsRprn  und  den 
Säuerlingen  groli  genug,  um  eine  spezili^ch  meilikanientöse  Wirkung  allge- 
mein geltentl  zu  machen*  auch  an  entfernten  Orgajicu  wie  den  Nieren y  den 
Lungen  usw. 

Möglich  int  auch  eine  rein  medikamentöse  Wirkung  von  QueUen,  die 
Btark  hthimuhaltig  sind,  8n  besitzen  z.  B-  Kreuznacher  Quellen  einen  Gehalt 
von  Lithium,  welcher  es  gestjittet*  wirksame  Dosen  zu  erreichen,  und  der 
lialneotherapeutisehen  Form  der  Einverleibung  kommen  gewisse  Vorzüge  zu, 
gerade  wegen  der  starken  Verdünnung,  in  der  die  Dosis  genossen  wird. 

Recht  zweifelhaft  ist  aber  hei  der  Brunuenti'iiikkur  die  spezihsche  medi- 
kamentöse Wirkungsweise  einer  Beihe  von  anrleren  Quellhestanilteilen,  welche 
zwar  an  und  für  sich  als  iiharninhulogisch  wirksam  wohl  bekannt,  alier  in 
den  Quellen  in  ^y  kleinen  Mengen  vorhantlen  sind,  duB  man  eine  derartige 
Wirkung  nicht  verstehen  kann,  ohne  sich  auf  homöopathische  Sophismen  ein- 
ssülasKen. 

An  der  Grenze  stehen  die  Erdalkalien,  welche  den  erdigen  Siiuer- 
lingen  ihren  (luirakter  verleihen,  Sie  besitze^  einen  l*eträchtlichen  Gehalt 
besonders  an  Kalzium,  und  mit  diesem  hangt  wohl  eine  gewisse  adstringicrende. 
unter  rmstiuulen  auch  schädigende  Wirkung  auf  die  Schleiudiaut  der  Ver- 
dauungswege  zusammen.  Die  Erdalkalien  werden,  wt>hl  gerade  aus  diesem 
Gnmde,  nur  wenig  resorbiert*  Ob  die  Trinkkur  mit  derartigen  Quellen  geeignet 
ist,  einem  unbefriedigten  Bedüifnis  des  Organisnms  nai4i  Erdalkalieu,  ins- 
besomlere  nach  Kalzium  al*zuhelfen,  ist  ungewiB*  Man  bedenke,  daß  auch 
die  pharm akoh^gische  Kalziumtherapie  sehr  zweifelhafte  Ergehniisse  hat 

Die  Sulfate  werden  später  erwähnt,  Viin  4len  sonstigen  |diannako- 
logisch  bekannten  Quellhestantlteilen  kämen  hauptsächlich  noch  die  Joil- 
und  Brom  salze  in  Betracht  Doch  8ind  die  Mengen  dieser  Stc^ffe  in  den 
Mineralquellen  so  Tersch windend  gering,  daß  von  einer  spezihschen  Wirkung 
im  Sinne  der  Pharmakologie  gar  keine  Hede  Hein  kann.  So  enthält  z,  B, 
eine  Quelle,  deren  -lod-  un<l  Bnungehalt  ganz  besonders  hervorgehoben  wird, 
im  Liter  1,4  Zentigramm  Brumion  und  0,n2  Zentigi-auim  Jodion. 

Selilielilich  sei  noch  eines  spezifischen  Bestandteils  der  zu  Trinkkuren 
benutzten  Brunnen  gedacht,  über  den  wir  /.war  noch  sehr  wenig  wissen »  der 
aber  gerade  deswegen  und  dtirch  sein  überraschender!  Auftauchen  ans  dem  voll- 
komnienen  Dunkel,  in  das  er  bisher  gehüllt  war,  großes  Aufsehen  in  der  Bal- 
neologie erregt  hat.  Es  ist  der  Gehalt  der  Quellen  nn  radioaktiven  Sub- 
stanzen^), 

Das  Studium  der  Radionktivitiit  l>efindet  sich  Ja  noch  in  seinen  Anfangs- 
stadien, und  so  kann  es  nicht  ül>erraschen,  wenn  che  Auffassung  von  tler 
Bedeutung  der  Radioaktivität  für  die  Therapie  im  allgemeinen  und  die  Bnlnec»- 
therapie  im  besonderen  utvch  auf  sehr  schwachen  Füßen,  steht 


')  Himstedt,  F.,  Über  Eadioaktirität,  Deutaehes  BSderbucli,  S,  XLTI. 
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Trotzdem  hat  die  i)hysikalische  und  die  medizinische  Forschung  schon 
einiges  ergeben,  das  wenigstens  für  einen  vorläufigen  Überblick  sehr  brauch- 
bar ist. 

AVir  wissen,  daß  alles,  was  aus  der  Erde  kommt,  Emanation  enthält, 
selbst  die  Luft  unserer  Keller.  Diese  Emanation  geht  aber,  nachdem  sie  zu- 
tage gestiegen  ist,  sehr  bald  verloren.  Daher  enthalten  alle  Quellen,  sowohl 
die  Heilquellen  wie  die  gewöhnlichen  Quellen,  Emanation,  Fluß-  und  Seewasser 
aber  nicht,  oder  nur  in  verschwindenden  Mengen. 

Für  unsere  balneologischen  Heilmittel  kommt  besonders  in  Betracht,  daß 
das  Sediment,  welches  solche  Quellen  aus  großer  Tiefe  mit  heraufl)ringen,  nicht 
nur  Emanation,  sondern  auch  radioaktive  Substanz  enthält.  Die  Emanation 
des  AVassers  geht  aber  bald  verloren,  nachdem  es  mit  der  Obei-fläche  in 
Beiiihrung  gekommen  ist.  Deshalb  enthält  sowohl  das  Wasser  der  Flußläufe 
und  der  Seen,  als  auch  das  zum  Versand  gel)rachte  Mineralwasser,  ja  selbst 
das  AVasser  in  den  Badeorten,  wenn  es  nicht  frisch  von  der  Quelle  weg  ge- 
braucht wird,  viel  weniger  Emanation,  als  an  seinem  Ursi)runge,  manchmal 
keine  nachweisbare  Spuren  mehr  davon. 

Wir  wissen  ferner,  daß  eine  große  Zahl  von  Heilquellen,  gerade  auch 
solche,  die  keine  besonders  merkwürdigen  Salze  mit  sich  führen,  aus  großer 
Tiefe  entspringen,  und  viel  Emanation  mit  sich  führen.  Wir  wissen  auch  l)e- 
stimiut.  daß  die  Radioaktivität  sehr  intensiv  auf  den  gesunden  menschlichen 
Köii)er  einwirken  kann.  Es  hat  sich  bei  den  bisherigen,  zum  Teil  un- 
freiwillig von  den  physikalischen  Experimentatoren  an  sich  selbst  gemachten 
A'ersuchen  ergeben,  daß  die  Radioaktivität  als  ein  ganz  langsam  wirkender  Reiz 
sich  geltend  macht,  ähnlich  demjenigen  der  Röntgenstrahlen.  Dieser  Reiz 
zeigt  sich  erst  geraume  Zeit  nach  der  Einwirkung;  er  kann  sich  wohl  auch 
ganz  der  Beobachtung  entziehen,  wenn  er  nicht  den  ».Schwellenwert"  er- 
reicht; andernfalls  macht  er  sich  in  der  Form  einer  chronischen  lokalen 
Entzündung  der  betroflfenen  Stellen  geltend,  welche  bei  überaiäßigen  Dosen 
bis  zu  einer  s€*hr  schwer  heilenden  Nekrose  des  Gewebes  iuhrt.  Solche  Be- 
obachtungen sind  aber  nur  bei  unvorsichtigem  XTmgehen  mit  sehr  stark  radio- 
aktiven Substanzen  gemacht  worden.  Anderseits  hat  man  unter  der  Einwir- 
kung radioaktiver  Substanzen,  ähnlich  wie  bei  derjenigen  der  Röntgenstrahlen, 
das  Einschmelzen  krankhafter  Neubildungen  beobachtet. 

Es  verdient  daher  volle  Beachtung,  wenn  neuerdings^)  von  verschiedenen 
Beobachtern  berichtet  wird,  daß  beim  Genüsse  künstlich  radioaktivierier  AVässer 
ganz  ähnliche  Erscheinungen  beobachtet  werden,  wie  bei  dem  Genüsse  einzelner 
Heilquellen,  Erscheinungen,  die  l)isher  nie  eine  ausreichende  Erklärung  gefunden 
haben.  Es  ist  das  die  Exazerbation  chronisch  entzündlicher  Zustände,  besonders 
sogenannter  rheumatischer  und  gichtischer,  nach  dem  Gemisse  solcher  AVässer. 
Solche  Exazerbationen  werden  in  einer  ganzen  Reihe  historischer  Badeoite 
(z.  B.  AViesbaden)  als  günstiges  Anzeichen  einer  l)eginnenden  Heilwirkung  hoch- 
geschätzt. 

Ol)  die  genannten  Beobachtungen  auf  identische  A^orgänge  schließen 
lassen,  muß  vorläufig  dahingestellt  bleiben.     Sub  judice  lis  est. 


M  Lüwenthal,  S.,  Über  die  AVirkunp^  der  Radiumemanationen  auf  den  menschlidien 
Körper.  Berliner  klin.  Wschr.  If06,  S.  1484.  Kraus,  F.,  Klinischer  Teil  des  Deutschen 
iiäderhuches,  S.  LXXXVI— LXXXVII.  Laqueur,  A.,  Über  künstliche  radiunienianation- 
haltige  Bäder.     Berl.  klin.  AVoch.  1907,  Nr.  23. 
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Jedenfalls  muß  festgestellt  werden,  daß  neuerdings  in  der  Kadioaktivität 
zahlreicher  Heilquellen  —  insl)esondere  auch  solcher,  deren  Mineralbestandteile 
fiir  Trinkkuren  keinen  besonderen  Heilwert  zu  besitzen  scheinen  —  ein  Be- 
standteil festgestellt  worden  ist,  welcher  bisher  tibersehen  wurde,  welcher  niit 
dem  tiefliegenden  Ursprünge  dieser  Qaellen  im  engen  Zusammenhange  steht, 
und  welcher  Einfluß  auf  den  Kranken  gewinnen  kann.  Diese  Erfahrung  der 
letzten  Jahre  soll  uns  lehren,  die  Erfolge  einer  jahrhundertealten  Praxis  nicht 
zu  bezweifeln,  wo  uns  die  theoretische  Wissenschaft  im  Stich  läßt,  sondern  in 
diesem  Falle  an  der  Richtigkeit  der  Theorie  zu  zweifeln. 

Für  die  Wirkung  der  Brunnentrinkkuren  ist  auch  der  i)hy  sikalische 
Zustand  des  getrunkenen  Wassers,  ganz  abgesehen  von  seinen  chemisch 
wirksamen  Bestandteilen,  von  Bedeutung. 

Wenn  wir  von  Spitzfindigkeiten  al)sehen,  so  bleibt  jedoch  von  diesen  rein 
physikalischen  Einflüssen  nur  der  Wärmegrad  des  Wassers,  das  der  Patient 
genießt,  als  wirkHch  bedeutungsvoll  übrig. 

Durch  Einverleibung  sehr  großer  Mengen  sehr  kalten  oder  sehr  heißen 
AVassers  können  wir  den  lokalen  und  allgemeinen  AVärmehaushalt  des  Organis- 
mus stark  l)eeinflussen.  Es  ist  jedoch  ganz  charakteristisch  für  den  Geist  der 
Balneotherapie,  wie  sie  sich  im  Laufe  der  Zeiten  entwickelt  hat,  daß  sie  von 
extremen  Anwendungen  dieser  Art  im  allgemeinen  absieht,  obwohl  ihr  sowohl 
heiße  wie  kalte  Quellen  zur  Verfügung  stehen,  ganz  abgesehen  von  der  Mög- 
lichkeit der  künstlichen  Temperierung. 

Aber  das  Wasser  der  Quellen  wird  allerdings  teils  kühl,  teils  warm,  teils 
heiß  genossen,   und  seine  Wirkung  ist  von  der  Temperatur  abhängig. 

Man  findet  nun  sehr  verschiedene  Ansichten  darüber,  ol)  kaltes  oder 
heißes  Wasser,  innerlich  genossen,  reizend  oder  reizmildernd,  peristaltisch  oder 
aperistaltisch  wirke. 

Ich  glaube,  daß  man  der  Lösung  jener  AVidersprüche  durch  folgende  Er- 
wägung am  nächsten  kommt:  Der  Magen  ist  im  allgemeinen  gewohnheitsmäßig 
gegen  Temperaturreize  ziemlich  abgestumpft,  des  Morgens  al)er,  wo  nuin  die 
Trinkkuren  vorzunehmen  pflegt,  in  einem  Zustamle  verhältnismäßiger  Ab- 
geglichenheit  der  Temperaturgegensätzc  und  zugleich  im  Zustande  besonderer 
Empfänglichkeit  für  Reize  aller  Art,  auch  für  Temperaturreize.  Es  ist  eine 
allgemeine  Erfahrung,  daß  die  meisten  Menschen  nüchtern  eine  Abneigung 
gegen  scharfe  chemische  und  physikalische  Magenreize  hal)en. 

In  diesem  Zustande  besitzt  der  klagen  die  Temperatur  des  ,,AVänne- 
kernes'*  des  menschlichen  Kcirpers,  also  ungefähr  37,5  ^  Das  ist  seine  adäipiate 
Temperatur. 

Jeder  Brunnen,  der  mit  höherer  oder  niedrigerer  Temi>eratur  als  diese 
in  den  Magen  gelangt  wird  als  thennischer  Beiz  wirken. 

Nun  liegt  die  ..adäquate"  Temperatur  des  Magens  beträchtlich  höher  als 
diejenige  der  äußeren,  besonders  der  unbekleideten  Körj)erteile.  Das  AVasser, 
das  für  den  Magen  adäquat  ist,  ist  für  unsere  Finger  und  Lippen  heiß,  und 
was  diesen  nur  kühl  erscheint,  ist  für  jenen  kalt.  Daraus  erklärt  sich  ein 
Teil  der  verschiedenen  AVirkungen  der  Trinkquellen  l)ei  verschiedenen  Tem- 
peraturen, z.  B.  daß  manche  sulfatische  Quellen  kalt  genossen  abführend, 
heiß  verstopfend  wirken  binnen.  Im  ersteren  Falle  kommen  die  physikalischen 
Beize,  welche  die  Peristaltik  anregen,  im  letzteren  die  medikamentösen,  ad- 
stringierenden  mehr  zum  Ausdruck. 
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Als  rein  physikalische  Wirkung  käme  vielleicht  noch  die  sogenannte 
Massen  wirkling  der  getrunkenen  Wässer  in  Betracht.  Das  wäre  also  eine 
gi'ob  mechanische  Wirkung  im  rektopetalen  Sinne.  Die  Balneotherai)euten 
sind  heutzutage  viel  zu  vorsichtig,  um  solchen  gewaltsamen  Wirkungen  einen 
großen  Si)ielraum  zu  gewähren,  deren  heilsamer  Erfolg  sehr  zweifelhaft  wäre. 
Nicht  zu  bestreiten  ist  es,  daß  solche  Wirkungen  bei  Trinkkuren  eine  Rolle 
spielen  können,  ganz  besonders  bei  Kuren  mit  abführenden  Wässern,  welche 
nicht  nur  sehr  wenig  resorbiert  werden,  sondern  auch  noch  Wasser  aus  dem 
Danue  herausziehen. 

Der  Angeljuinkt  der  Quellentrinkkuren  liegt  aber  weder  auf  dem  chemischen, 
noch  auf  dem  physikalischen  Gebiete,  die  wir  soeben  kurz  durchstreift  haben, 
sondern  auf  einem  anderen,  bei  dem  sowohl  die  Physik  wie  die  Chemie  mitzu- 
reden haben,  eben  auf  dem  Gebiete  der  physikalischen  Chemie. 

Die  soeben  besprochenen  Dinge  könnte  die  Balneotherapie  vollkommen 
der  Pharmakotherapie  und  der  Hydrotherajwe  überlassen,  sie  könnte  auf  alle 
spezifisch  chemischen  und  alle  spezilisch  physikalischen  Wirkungen  im  Sinne 
dieser  verzichten  und  bliebe  doch  selbst  nur  vom  Standpunkte  der  Trinkkur 
aus  betrachtet  eine  Therapie  für  sich,  der  die  anderen  zwar  manches  entnehmen, 
aber  niemals  mit  der  Sicherheit  uralter  Erfahrung  gleichwertig  nachahmen  könnten. 

Man  kann  füi-  alle  Stofle,  welche  die  Trinkquellen  enthalten,  neuerdings  so- 
gar die  Radioaktivität,  künstliche  Lösungen  beibringen.  Noch  leichter  ist  es, 
die  Temi)eraturgrade  herzustellen,  in  welchen  sie  verabreicht  werden.  Es  ist 
auch  zweifellos,  daß  auf  diesem  Wege  sehr  wertvolle  Surrogate  hergestellt 
werden  können,  welche  Patienten,  denen  die  Originalquellen  nicht  zugänglich 
sind,  einigen  Ersatz  schaffen.  Es  wird  aber  ewig  mindestens  so  schwer  sein, 
eine  bestimmte  Quelle,  wie  einen  bestimmten  Wein  synthetisch  Einwandfrei 
besonders  in  bezug  auf  ihre  Nachwirkungen,  herzustellen. 

Das  wird  uns  desto  klarer,  je  mehr  wir  einsehen,  daß  es  bei  den  AVir- 
kungen  solcher  Lösungen  im  allgemeinen  durchaus  nicht  nur  darauf  ankommt, 
was  sie  enthalten,  sondern  vor  allem,  in  welchem  Verhältnisse  die  einzelnen 
Bestandteile  zueinander  stehen. 

Arsen,  Eisen,  Natron  können  wir  tatsächlich  bei  einiger  Umsicht  ebenso 
erfolgreich  verordnen  ohne  Balneotherapie. 

Daß  jede  natürliche  Trinkquelle  ein  Individuum  für  sich  ist,  liegt  nicht 
so  sehr  in  der  Art  ihrer  Bestandteile,  als  in  ihrer  Mischung. 

Das  geht  schon  aus  einer  ganz  allgemeinen  Betrachtung  heiTor.  Unsere 
Heihiuellen  enthalten,  wenn  wir  von  der  erst  neuerdings  erkannten  Emanation 
absehen,  mit  wenigen  Ausnahmen  nichts,  was  nicht  die  meisten  Quellen, 
Flüsse,  und  vor  allem  das  Meer,  ihr  Destillationsrückstand  und  die  IV- 
heimat  des  ptlanzlichen  und  tierischen  Lebens  enthält.  Da  alle  PHanzen, 
Tiere  und  Menschen  sich  von  jeher  mit  solchem  Wasser  ernährt  haben,  ist 
ihnen  nichts  von  diesen  Stoffen  köq)erfremd.  Es  ist  also  ganz  zweierlei,  ol)  wir 
eine  Quelle  genießen,  oder  die  körperfremden  Präparate  unserer  modeinen 
Chemie. 

Bei  der  großen  Mehrzahl  der  Trinkquellen  herrschen  auch  sogenannte 
,.indifferente**  Salze  vor,  daninter  vor  allem  das  Kochsalz,  dessen  Genuß  uns 
in  der  Nahrung  ja  unbeschränkt  ist. 

Die  spezitische  AVirkung  der  Quellentrinkkuren  beruht  darauf,  daß  sie 
diese  Stoffe  in  den  verschiedensten  Kcnzentraticmen  un<l  ^Mengen  bieten. 
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Ihis  ^äi  in  erntt^i"  Linie  von  dem  HiUiptbe.st:iii(lteile  des  menst^hliclieii 
Körpei^  sowülil  wie  allou  QaeUeii:  dein  Wasser.  Seijie  Wirktin*^  ist  •jjuiiz 
ver^chiedeDy  je  iiaclidem  es  rein  tnler  mit  Salzen  vermischt  j^etruuken  wird, 

Vor  dem  Genüsse  chomiscdi  reinen  WagsersE,  wie  es  die  Xatur  als  Re^reii- 
wasiser  und  als  Sehmekwasöer  bietet,  und  wie  es  nU  dei^tilliei-tes*  Wa^^^er  kiinnt- 
lich  hergestellt  winl,  hatte  man  bei  uns  in  Deutschland  hinge  Zeit  eine  Hcheiu 
die  erst  vor  ganz  kurzer  Zeit  Axel  Wink  1er \)  zerstört  hat  Man  glaubte 
Sclunel/wa.SBer,  Regen wasser  und  destilliertes  Wa^^ser  niiisse  ant'  osniutiseheni 
Wege  die  Mageu8chleimhant  durch  Quellung  zerstören,  und  dadurch  VlieUceit, 
Erbrechen,  Schmerzen  und  (Tnstritis  berbeitiihren.  Das  ist  aber  durchaus  falsch. 
Solches  salzfreies  Wasser  wird  nicht  nur  massenhaft  als  TrinkwiLsser  von  (le* 
Bunden  ohne  jeden  ydiaden  penossen,  es  ist  auch  therajjeutisch  sehr  gut  ver- 
wendbar,  und  die  Wirkung  mancher  Heih|uellen,  die  aulierurdentHch  salzarm 
sindj  ist  identisch  ndt  der  Wirkun*,^  destillierten  Wassers,  des  Schmelz-  und 
Regenwassers.  Das  Vonnieil  ist  neueren  Datums;  sa*^  doch  Haller:  ^Nihil 
gratiu.s  finam  sapor  atiuae  ex  subita  nive  in  alpihus  per  nndas  nipe*^ 
puramque  terram  detlnentis,  tpiain  saepe  summa  voluptate,  nullo  cum  inciunniotlu 
niaxima  dosi  per  alpium  cubuina  anbelans  Idbi.  et  tota  armenta  Idbnnt*"-) 

Solches  AVasser  wird  sehr  rasch  resorliiert,  und  da  der  Organismus  gegen 
Störung  der  Ivonzentratiun  der  Körpe-mifte,  welche  deren  osmotischen  TonuH 
ändert  sehr  energisch  reagiert,  wird  der  L'herschuli  an  Wasser  auch  sehr  schnell 
wieder  aus*?eschiedeUj  so  daß  es  nur  zu  ganz  geringen  Schvninkungen  des  ( )smo- 
tonus  konimtj  welcher  sich  niemals  stark  von  demjenigen  einer  jibysiologischen 
KochsidÄlösung  entferuL 

Da  nun  aber  dicj^es  Waisser  auf  seinem  AVege  von  den  Stellen  der  Re- 
sorption bis  zu  denjenigen  der  Ausscheidung  den  ganzen  Stoffwechsel  durcb- 
ipiert  und  sieb  dabei  mit  hislichen  Stoffen  belädt,  die  es  mitführt*  so  übt  es 
auf  den  ganzen  Organismus  einen  EinMuH  aus,  der  tberaii entisch  wichtig  ist 
Äußerlich  jilacht  sich  dieser  Einfluß  hauptsächlich  durch  eine  gesteigeite  Diurese 
erkennbar,  d.  h.  nicht  nur  in  einer  gesteigerten  Abs<»nderun^  von  Wasser  aui* 
den  Nieren,  son<leni  auch  von  den  festen  Bestandteilen  des  Harnes.  Die  thera- 
peutische Wichtigkeit  einer  solchen  gesteigei-ten  Auslaugung  des  StoH'wechsels 
liegt  auf  der  Hand, 

Ganz  anden^  wirken  die  Lösungenj  bei  welchen  das  Wasser  eine  verhalt- 
mÄmäßig  geringe,  die  Salze  eine  große  Konzentration  besitzen.  Hierfür  kann, 
wie  vorhin  das  Regen-  und  Schmelzwasser t  ein  drittes  massenhaftes  Xatnrj>ru- 
dnkt  als  Beispiel  dienen,  das  Met^rwasser. 

Das  Meerwasser  besitzt  einen  bedeutend  höheren  osmotischen  Tonus  als 
die  menschlichen  Körpersrifte*  Währemi  die  Siifte  des  Körpers  einen  Osmo- 
tonus  l»esitzen,  der  einer  nicht  ganz  Iprozentigen  Kochsalzlösung  entspricht, 
besitzt  das  Wasser  der  Nordsee  die  Konzentration  und  den  O^motonus  einer 
ungefähr  3,5prozentigen  Kocbsidzlösung*  Nur  das  ist  der  Grund  dafür,  dali 
Meerwasser  zum  Trinken  vollkommen  ungeeignet  ist»  Es  ist  üjunr>glieb*  selbst 
mit  unbeschränkten  Mengen  von  MeenA^tisser  den  Durst  und  das  Wasserbe- 
diirfnis   des   menschlichen    Körpers   zu    befriedigen.     Sehiffl)rüehige  verdursten 


»)  Winkler,  Axel,  Ist  deatiüierteg  Wasser  ein  Gift?  Balneölog.  Ztg.  1Ö04,  Kr.  S^j 
Zsekr.  f.  diätet.  u,  physikal.  Therm pie  1905  8.  567.  —  *}  Lersch,  B,  M,.  Eialeitimg  In  die 
Hiueralq^u  eile  Ell elire.    Erlange  u  1855. 
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unfehlbar  iniiutten  der  ungeheuren  AVassennenge  des  Ozeans,  wenn  sie  kein 
Süßwasser  zur  Verfügung  hal)en. 

Das  ireervvasser  ^rirkt  aber  aucli  in  hohem  Grade  reizend  auf  den  ]\Iagen 
und  Dannkanal.   Es  bewirkt  Erl)rechen  und  Durchfall,  wenn  es  verschluckt  wird. 

Diese  Eigenschaften  sind  aber  nicht  etwa,  wie  man  vennuten  könnte,  eine 
Folge  davon,  daß  das  Meerwasser  irgend  welche  giftige  Stofi'e  enthielte. 
Es  enthält  durchaus  nichts,  was  an  und  für  sich  dem  menschlichen  Körper 
fremd  und  gefährlich  wäre.  Die  schädhchen  AVirkungen  sind  ausschließlich 
eine  Folge  davon,  daß  die  Konzentration  und  infolge  dessen  der  Osmotonus 
des  Meenvassei-s  denjenigen  der  Körpersäfte  bei  weitem  übeitrifft.  Der  beste 
Beweis  dafür  ist,  daß  Seewasser,  wenn  es  genügend  verdünnt  wird,  gut  ver- 
tragen wird  (Fodors  ,. Marina**). 

Den  Zusammenhang  der  Dinge  macht  uns  eine  Beobachtung  von  Liel)ig^) 
klar:  ,,Wenn  man  nämlich  im  nüchternen  Zustande  von  zehn  zu  zehn  ^Minuten 
ein  (xlas  gewöhnlichen  Brunnenwassers  trinkt,  dessen  Salzgehalt  weit  kleiner 
ist  als  der  des  Blutes,  so  tritt  schon  nach  dem  Trinken  des  zweiten  Glases 
eine  Quantität  gefärbten  Harns  aus,  dessen  IMenge  der  des  genossenen  ersten 
Glases  AVasser  sehr  nahe  gleich  ist,  und  wenn  in  dieser  AVeise  zwanzig  Gläser 
getrunken  werden,  so  hat  man  neunzehn  Harnentleerungen,  deren  letzte  bei- 
nahe ungefärbt  und  in  ihrem  Salzgehalte  nur  um  etwas  größer  als  der  des 
Brunnenwassers  ist. 

Macht  man  denselben  A^ersuch  mit  Brunnenwasser,  dem  man  etwas  Koch- 
salz, soviel  etwa,  als  das  Blut  enthält  {^-^ — 1%)?  /^isetzt,  so  zeigt  sich  keine 
von  der  gewöhnlichen  abweichende  Harnentleerung;  es  ist  kaum  uKighch,  von 
diesem  AVasser  mehr  als  drei  Gläser  zu  trinken:  ein  Gefühl  des  Gefülltseins, 
Druck  und  Schwere  im  Magen  deuten  an,  daß  AVasser,  welches  einen  dem  Blute 
gleichen  Salzgehalt  besitzt,  eine  weit  längere  Zeit  zu  seiner  Aufnahme  in  die 
Blutgefäße  bedarf*. 

Nimmt  man  zuletzt  Salzwasser  zu  sich,  dessen  Salzgehalt  um  etwas  größer 
ist  als  der  des  Blutes,  so  tritt  gerade  das  Gegenteil  von  Aufsaugung,  nändich 
Purgieren  ein." 

Treftender  und  kürzer  kann  diese  wesentliche  Bedeutung  des  Konzen- 
trationsgrades für  Brunnenkuren  auch  heute  niclit  dargestellt  werden.  Und 
wenn  die  eingehenden  Untersuchungen  der  letzten  Jahrzehnte  vom  Gesichts- 
punkte der  lonentheorie  mit  den  Mitteln  der  modernen  Technik  (Gefrierpunkts-, 
Leitfähigkeitsbestimmung)  angestellt,  noch  einzelne  strittige  Punkte  über  gra- 
duelle Fragen  ergel)en  haben,  so  ist  zimi  AV  es  entliche  n  nichts  hinzuzufügen. 

AVas  nun  die  Heilquellen  selbst  anl)etrifft.  so  haben  Hermann  Strauß 
und  von  Kostkewicz')  die  wichtigsten  auf  ihren  Osmotonus  untersucht  und 
gefunden,  daß  die  bekanntesten  Bitterwässer,  ferner  Sodener  Sool-  und  AViesen- 
l)runnen.  Kreuznacher  Elisabethl)runnen,  Tarasper  Lucius([uell  und  Homburger 
Elisabethlirunnen  einen  höheren  osmotischen  Tonus  haben  als  das  Blnt.  man 
nennt  sie  daher  balnecdogisch  hypertonische  AVasser;  dem  Bluttonus  nahe- 
steht Püllnaer  Bitterwasser,  das  nur  sehr  wenig  hypeilonisch  und  Sodener  Cham- 
IKignerbninnen,  der  sehr  wenig  hypotonisch  ist.      Dann  folgt  eine  lange  Keihe 


^)  LiebijLT,  Jiistus  v.,  Chemische  Briefe  1851,  S.  500.  —  ^)  Strauß-Kostkewicz, 
Beziehiin<ren  zwischen  der  (Tefrierpunktserniedrijrung  der  Mineralwässer  \ind  den  Magen- 
fiinktiüuen.     Therapeutische  Monatshefte  1891>,  Heft  11. 
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hypotonischer  Wässer,  deren  osmotischer  Tonus  also  geringer  als  das  Blut 
ist,  zu  denen  die  Mehrzahl  der  bekannten  Trinkquellen  gehört  u.  a.  die  Karls- 
bader. Den  äußersten  Flügel  dieser  Reihe  bilden  die  Wässer  der  Wildbäder, 
welche  nur  Spuren  von  Salzen  enthalten. 

Freilich  ist  es  für  die  Wirkung  dieser  Wässer  nicht  gleichgültig, 
welche  Salze  in  ihnen  vorwiegen.  Denn  die  Vorgänge  im  Magen  und  Dann 
beschränken  sich  nicht  auf  grob  osmotische  Aufsaugung  oder  Absonderung 
von  Wasser.  Es  sind  zweifellos  auch  i)hysiologische  Reaktionen  viel  komi)li- 
zierterer  Art  dabei  mit  im  Spiele.  Außerdem  wird  auch  jedesmal  Salz  resor- 
biert und,  ganz  wie  das  Wa^sser  nach  Durchlaufung  des  Stoffwechsels  durch 
die  Se-  und  Exkretionsorgane  ausgeschieden. 

Nun  enthalten  ja  die  meisten  Quellen  zahlreiche  Salze  der  verschiedensten 
Art  in  bunter  Mischung.  Es  ist  aber  für  ihre  Wirkung  von  Bedeutung,  ob 
die  leicht-  oder  die  schwerresorbierbaren  Salze  vorwiegen.  Zu  den  ersteren 
gehören  die  Ionen  der  Leichtmetalle,  der  Halogene,  des  Karbonates,  des  Phos- 
phates, zu  den  letzteren  die  Tonen  der  Erdalkalien,  der  Schwennetalle  und 
des  Sulfates. 

Während  die  ersteren  durch  ihre  Resorption  und  Ausscheidung  einen  ver- 
hältnismäßig großen  Einfluß  auf  das  Körperinnere  und  die  Ausscheidungs- 
organe zu  gewinnen  vermögen,  suchen  die  letzteren  ihre  direkten  Angriffspunkte 
im  Verdauungstraktus  selbst.  Sie  üben  eine  adstringierende  örtliche  Wirkung 
aus;  darauf  beruht  wahrscheinlich  sowohl  zum  Teil  ihr  Heilerfolg,  als  auch  ihre 
schwere  Verdaulichkeit.  

Da  sie  nur  in  ganz  geringen  Mengen  der  getninkenen  Lösung  entzogen 
werden,  halten  die  hypertonischen  Wässer  im  Darm  ihre  Hypertonie  um  so 
zäher  fest  und  zwingen  die  Darmschleimhaut  zu  Wasserabgabe,  wenn  sie  viel 
schlecht  resorbierbare  Salze  enthalten,  und  aus  diesen  beiden  Faktoren  erklärt 
sich  zum  großen  Teile  die  abführende  Wirkung  der  Bitterwässer, 

Betinden  sich  aber  schwer  resorbierbare  Salze  in  hypotonischen  Lö- 
sungen, so  verlassen  sie  den  Darmkanal  langsamer  und  können  desto  intensiver 
ihre  spezitische  Wirkung  (Adstringierung)  auf  der  Dannschleindiaut  ausüben. 

II.  Brunnenbadekuren  und  physikalische  Chemie. 

Zwischen  den  Badekuren  der  Hydrotherapie  und  denen  der  Balneo- 
therapie bestehen  grundsätzliche  L'nterschiede.  Die  Hydrotherapie  benutzt 
das  Wasser  fast  ausschließlich  als  den  Träger  thermischer  und  mechanischer 
Beize.  Sie  liebt  es,  diese  noch  mit  anderen  ähnlichen  Beizen  zu  kombinieren 
(heiße  Luft,  Bestrahlungen,  Massage,  Elektrisierungen  usw.).  Auf  die  chemische 
und  physikalisch -chemische  Beschaffenheit  des  Wassers  legt  sie  sehr  geringen 
Wert,  wenn  es  nur  hygienisch  einwandfrei  ist. 

J)afür  legt  sie  den  allergrößten  Wert  auf  den  i)hysikalischen  Charakter 
des  angewandten  AVassers  und  die  Form  seiner  Anwendungen.  Sie  hat  eine 
große  Menge  von  Badefonnen  erfunden  (Voll-,  Halb-,  Sitz-  und  Teilbäder, 
Güsse,  Brausen,  Abklatschungen,  Packungen  usw.),  und  erwägt  genau,  welche 
Temperaturen  angel)racht  seien.  Insbesondere  kombiniert  sie  aber  nach  Fonn 
und  Temperatur  voneinander  schroff  abweichende  IVozediiren  zu  besonderen 
hydrotherapeutischen  Methoden.  Die  Balneotherapie  verzichtet  im  großen 
und  ganzen  auf  solche  Koml)inationen.     Man  kann  sagen,  daß  (bis  Wesen  der 
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baliieologisolien  Badekur  sich  ganz  übemiegend  im  Bade  von  indifferenter 
Temperatur  aussj)riclit.  Das  spezifisch  Wirksame  ist  jedenfalls  durchaus  nicht 
in  scharf  akzentuierten  thermischen  und  mechanischen  Beizen  zu  suchen. 

Wir  müssen  uns  also,  um  das  Wesen  der  balneologischen  Badekuren  zu 
verstellen,  darüber  klar  werden,  welche  Wirkungen  dem  indifferenten  Bade  an 
und  für  sich,  und  welche  den  spezifischen  Bestandteilen  der  Quelle  zuzu- 
sprechen sind. 

Als  indifferente  Temperatur  eines  Wasserbades  bezeichnen  wir  die  Tempe- 
ratur von  ungefähr  35  ®C.,  weil  sich  ergeben  hat,  daß  in  einer  solchen  Temperatur 
des  AVassers  der  menschliche  Körper  sowohl  subjektiv  weder  Wärme  noch 
Kälte  empfindet  und  sich  gerade  behaglich  fühlt,  als  auch  objektiv  in  seinem 
Wärmehaushalt  nicht  gestört  wird.  Weicht  man  von  dieser  Temj)eratur  nach 
oben  ab,  so  tritt  subjektives  Wärmegefühl  ein,  und  objektiv  beginnt  der  Körper 
•gegen  veiTuehile  Wärmezufuhr  zu  reagieren  (Schweiß  usw.).  Weicht  man  nach 
unten  ab,  so  tritt  Frösteln,  Anämie  der  Haut,  schließlich  der  ganze  Komplex 
der  Kältereaktionen  ein,  wie  die  Hydrotherai)ie  sie  lehrt. 

Die  chemische  Beschaffenheit  der  Quellen  hat  auf  die  Höhe  ihrer 
indirterenten  Temperatur  keinen  wesentlichen  Einfiuß.  Der  thenuische  In- 
dirt'erenzi)unkt  ist  für  die  beinahe  salzfreien  Wildbäder  derselbe,  wie  für  die 
salzreichsten  Soolbäder. 

Eine  Ausnahme  von  dieser  Regel  muß  allerdings  festgelegt  werden:  bei  den 
Bädern,  welche  freie  Kohlensäure  enthalten,  und  die  in  der  Balneotherajue  eine  sehr 
große  Rolle  sjuelen,  kann  von  einem  Indifferenzpunkte  der  Temperatur  über- 
haupt nicht  die  Rede  sein.     Die  Gninde  werden  weiter  unten  erörtert  werden. 

Das  Bad  mit  indifferenter  Temperatur  führt  im  ärztlichen  Sprachgebrauche 
der  Kürze  wegen  allgemein  den  Namen:  indifferentes  Bad.  Das  ist  eigentlich 
zu  bedauern,  denn  dadurch  wird  die  irrige  Anschauung  gefördert,  als  ob  ein 
solches  Bad  physiologisch  und  therapeutisch  wirkungslos  sei.  Das  ist  durch- 
aus nicht  der  Fall.  Das  indifferente  Bad  hat,  abgesehen  davon,  daß  es  die 
obei-fiächlichen  Schichten  der  Epidermis  erweicht,  reinigt  und  dadurch  schon 
wirksam  ist,  eine  ganz  ausgesprochene  Wirkung  auf  das  Zentralnervensystem. 
Das  macht  sich  auch  bei  Uesunden  dadurch  geltend,  daß  nach  längeren  in- 
dirterenten Bädern  eine  angenehme  Müdigkeit  mit  Ruhe-  und  Schlafbedürfnis 
entsteht.  Bei  reizbar  nervösen  Kranken  macht  sich  diese  beruhigende,  ab- 
spannende Wirkung  noch  viel  deutlicher  geltend,  und  zwar  in  dem  Grade,  daß 
selbst  bei  schweren  maniakalischen  Zuständen  und  Delirien  i)rolongierte  in- 
dirterente  Bäder  die  Xarcotica  zu  ersetzen  vermögen.  Ebenso  ist  eine  ganz 
auffallende  Wirkung  des  indirterenten  Bades  das  Nachlassen  rheumatischer  und 
traumatischer  Schmerzen. 

Es  ist  auch  bei  näherer  Betrachtung  ganz  einleuchtend,  daß  das  indifterente 
Bad  den  Organismus  unter  veräntWrte  Bedingungen  bringt.  An  der  Luft  und 
in  der  Kleidung  ist  die  Haut  fortwährend  auf  ihrer  ganzen  OberHäclie  w(»ch- 
selnden  mechanischen  und  thermischen  Reizen  ausgesetzt;  diese  Reize  wirken, 
wie  wir  wissen,  sehr  energisch  auf  den  nervösen  Reflexapi)arat  ein,  und  halten 
diesi^n  in  ununterbrochener  Tätigkeit.  Im  indirterenten  Bade  fallen  diese  Reize 
fast  vollständig  weg.  und  der  größte  Teil  der  Haut  ist  von  einer  konstanten 
indirterenten  Temperatur  und  einem  gleichmäßigen  leichten  Drucke  umgeben, 
welche  dem  Refiexapparat  keine  starken  Reize  vermitteln.  Damit  hängt  wohl 
auch  (las  Erschlarten  der  ^Muskulatur  im  lauwarmen  Bade  zusammen. 
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Ferner  hi  zu  bedenken*  tlatJ  zwar  der  WärmeliauHlialt  des  Organi^mis 
dunth  iUs  indifferente  Ead  niflit  gestört  wird,  dali  aber  doeb  eine  Anderun*^ 
in  der  Art  und  Weise  eintritt,  in  welcher  die  Haut  ihre  Wanne  nach  anBeu 
abffibt»  An  der  Luft  vt^rliert  die  Haut  Wanne  durch  Leitung.  8tndilung  und 
Verdunstung,  Im  indifferenten  Bade  itst  die  A>rdunstung  der  ein^^etambten 
Haut  voUkonmien  anl^ehuben,  und  ihre  Wünnealigahe  nach  auJien  ge.sehit'lit, 
wenn  wir  von  der  Strablnnjf.  die  unter  diesen  Umstanden  nur  eine  gnnz  unter* 
geordnete  Rulle  spielen  kann,  ahselien,  nur  durch  Leitung. 

Dm  ist  an  und  für  sich  für  diis  AUgenieingefühl  nicht  gleichgiütig*  denn 
der  Mensch  einjitindet  eine  starke  Hantverduustung  nielit  angeiielnn.  E^  kumnit 
aber  hinzu,  dali  durch  diese  veränderte  Wanuealjfuhr  eine  leichte  Hypennuie 
der  Haut  entsteht,  welche  die  Her;(arbeit  m  erleiclitern  geeignet  ht 

VerläBt  der  Patient  dass  Bad.  so  ändern  sich  allenüngs  die  Verhältnisse 
der  Wärmeahgnhe  von  neuem  plötzUch»  und  dies  muß  uns  veranlassen,  die 
Wänueverhältnisse  der  Baderäume  und  ihren  EinHuB  auf  den  Organismus 
näher  zu  l betrachtend). 

Die  Haut  gibt  nun  wieder  nach  aulien  Wanne  ab  durch  Strahlungj 
durch  Leitung  (Enviinuung  der  Luft)  und  durch  A^erdunstnng  ^Entwicklung 
Ton  Wa*SÄerdainpf).  Die  AVirkung  strahlender  Kori^er  auf  den  Menschen 
ist  von  der  Temperatur  der  Luft  an  und  für  sich  unabhängig*  Ein  offenetj 
Kaiuinfeuer  wirkt  auf  den  Kc»i*]jer.  den  seine  Stndduug  heftig  erwannt,  ein, 
auch  bei  kalter  Luft  Umgekehrt  verliert  aber  der  menschliche  Körj^er  auch 
viel  Wärme  durcli  Strahhing,  wenn  sich  in  seiner  Ihngebung  kalte  Körj)er  be- 
tinden,  selbst  in  warmer  Luft.  Tu  dieser  Beziehung  kommen  praktisch  haupt- 
sächlich nuiHsive  kalte  Wände  in  Betracht,  aJi  welche  die  wanne  nackte 
Haut  durch  Strahlung  enjptindhche  Wärmemengen  verlieren  kann,  auch  wenn 
die  Luft  des  Baderaumes  genügende  Wanne  besitzt  Da  zeigen  die  Bade- 
gelegenheiten der  Badet  nie  häutig  einen  bedeutenden  Vorzug  vur  den  privaten. 
In  ersteren  sind  die  Wände  und  Fulihöden  durch  die  anhaltende  Heizwirkung 
meist  gründlich  durchwärmt,  und  es  herrscht  in  ihnen  rlaher  eine  ausgegtit^hene 
Wänucj  wiibrend  bei  letzteren  hautig  die  Wände  kalt  bleiben*  auch  wenn  die 
Lullt  genügend  geheizt  ist.  Die  üble  Wirkung  kalter  Wände  für  Gesunde  ist 
genügend  bekannt.  Kranke»  besonders  Anännsche  und  Bheumatiken  sind  ncich 
viel   euiptindlichcr  dagegen. 

Kächst  der  Strahlungswarme  verdient  aber  bei  genügend  ex^vjtnnter  Luft 
des  Baderaumes  auch  ntich  die  Venhnistungswänue  eine  besondere  Berück- 
sichtigung. 

Der  Wärnieverlust  durch  Verdunstung  an  der  Kfiriierolpertläche  ist  ]uhj' 
portional  dem  Unterschieth*  zwischen  dem  Dampfdrucke,  welcher  in  der  Luft 
des  Baderaumes  herrscht  (jjhysikali scher  Da iujjI druck  der  LiüV)  und  dem  Danijjf- 
dnicke,  welcher  auf  der  Haut  des  Badenden^  «lie  dieser  T>uft  ausgesetzt  ist, 
herrscht  Qdiysitdngischer  Dampfdruck  der  Haut)*  ^iind  beide  Dam i*til rucke  gleit'h, 
so  tindet  keine  Verdunstung  von  der  Haut  aus  statt  Ist  der  Damjjfdruck  der 
Luft  großer,  als  der  der  Haut,  wif  das  allerdings  in  dc^r  freien  Xatur  nur 
ansnalnnsweise  vorkommt ^  aber  in  Dani]d'hädern  altgemein  der  Fall  ist,  su  tindet 
an    Stelle   von    Verdunstung   und   Wärmealifidir   von   der  Haut   im  Gegenteil 


^)  Frankenhäuser,  Fritz,     Die  Luftfeuclitjgfceit   als  WitriTiefaktor.     Therapie  der 
Ue  gen  wart  1904. 
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Kondensation  von  Wasser  und  Wärniezuliihr  auf  ihr  statt  (negative  physio- 
locrische  Danipfdruckdifterenz).  Ist  dagegen  der  Dampfdruck  in  der  Luft  ge- 
ringer als  der  auf  der  Haut  (positive  physiologische  Danipfdruckdifterenz),  so 
lindet  Verdunstung  und  dadurch  AVärmeentziehung  statt,  die  desto  größer  ist^ 
je  mehr  der  Dampfdruck  der  Haut  denjenigen  der  Luft  überwiegt. 

Nun  ist  der  Damj)fdruck  und  somit  die  Verdunstung  der  nackten  Haut 
desto  größer,  je  feuchter  und  je  wänner  sie  ist.  Die  kalte,  trockene  Haut 
hat  einen  sehr  geringen,  die  durch  Bäder  oder  Schweißentwicklung  durch- 
feuchtete und  erwärmte  Haut  einen  sehr  großen  Dampfdruck, 

Nehmen  wir  nun  an,  daß  wir  einer  anämischen  oder  rheumatischen 
Patientin  ein  Bad  von  indiff*erenter  Temperatur  (35  ®C.)  verordnen. 

Die  Haut  der  Patientin  habe  nach  dem  Entkleiden  einen  durchschnitt- 
lichen physiologischen  Dampfdruck  von  15  mm.  Das  Badezimmer  habe  22,2®  C» 
Lufttemperatur  und  69%  Luftfeuchtigkeit,  entsprechend  18,6  mm  Dampfdruck 
der  Luft.  Die  Danipfdruckdifterenz  zwischen  der  Haut  der  Patientin  und  der 
Luft  l)eträgt  dann  nur  1,4  mm.  Der  Baderaum  erscheint  der  Patientin  vor  dem 
Besteigen  des  Bades  sehr  warm,  denn  die  geringe  Danipfdruckdifterenz  läßt 
nur  eine  ganz  geringe  Verdampfung  von  ihrer  Haut  zu. 

Nach  dem  Bade  haben  sich  aber  die  Verhältnisse  geändert.  Dann  friert 
die  Patientin  und  erkältet  sich  vielleicht  an  der  Luft  des  Baderaumes.  Denn 
inzwischen  ist  ihre  Haut  vollkommen  mit  Wasser  imbibiert  und  ist  zudem  sehr  waim, 
nehmen  wir  an  37,5 ®C.  wann  geworden;  sie  zeigt  jetzt  einen  Dampfdruck  von 
ca.  48  mm,  der  zur  Luft  eine  Dampfdruckdift*erenz  von  34,4  mm  und  eine  Ver- 
dunstung von  der  Haut  erzeugt,  die  nahezu  25 mal  so  groß  ist,  als  die  vor  dem 
Bade.  Daher  das  Frostgefühl  in  einer  Luft,  welche  für  den  nonnalen  Menschen 
nach  wie  vor  sehr  warm  ist. 

Es  ist  also  als  ein  Vorzug  der  Baderäume  in  den  meisten  Badeorten  zu 
betrachten,  daß  ihre  wanne  Luft  infolge  anhaltender  Verdampfung  heißen  Quell- 
wassers sehr  stark  mit  Dampf  gesättigt  ist  und  einen  sehr  hohen  Dampf- 
druck besitzt.  Wenn  sich  aber  auch  in  den  Badehäusern  die  Verhältnisse  ganz 
von  selbst  günstig  zu  gestalten  pftegen,  so  sollte  doch  den  tatsächlichen  Dampf- 
druckverhältnissen mehr  Aufmerksamkeit  geschenkt  w^erden  als  bisher.  Das  ist 
gerade  so  wichtig  wie  die  Vermeidung  von  Zug  und  kalter  Tiuft  unmittelbar 
nach  dem  Bade.  In  dem  Augustschen  Psychrometer  besitzen  wir  ein  ein- 
faches Instrument  das  für  solche  Damiifdruckmessungen  in  den  Baderäumen 
geeignet  ist. 

Wenn  man  auf  dem  Standpunkte  steht,  für  die  Balneotherapie  nicht  Ge- 
setze auf  theoretischer  Grundlage  aufzubauen,  sondern  ledigHch  aus  der  Jahr- 
hunderte alten  Erfahrung  der  Praktiker  abzuleiten,  indem  man  berücksichtigt, 
was  im  Laufe  der  Zeiten  als  überflüssig  oder  schädlich  mehr  und  mehr  beiseite 
geschoben  wurde,  und  was  als  wesentlich  und  notwendig  für  den  Heileriolg  ge- 
fru-dert  und  entwickelt  wurde,  so  glaube  ich,  daß  sich  ein  Gesetz  für  die  eigent- 
liche J^adekur  ergibt,  das  im  schroftsten  Gegensatze  zur  hydrotherapeutischen 
Kur  steht. 

Es  ist  für  den  erfolgreichen  Verlauf  der  balneotherapeutischen 
Kur  von  großer  Bedeutung,  daß  sie  thermisch  indifferent  verläuft^ 
daß  also  alle  Einflüsse,  welche  das  Wärmegleichgewicht  stören, 
aufs  sorgfältigste  vermieden  werden.  Der  Patient  soll  das  Gefühl 
behaglicher    AVärme     keinen    Augenblick    verlieren.      Das    ist     der 
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tlieniiisclie  Teil  des  Hiuijjti^esetzes  der  Balneotherapie,  das  lautet: 
Venueidung  aller  schroffen  Heize! 

Wenn  nun  aber  der  therüiiacli  inditf'erente  Verlauf  der  Badekuren  an 
ihrem  Erfolp^e  reichliehen  Anteil  liat,  so  ^vare  es  doch  durchau!^  falsch,  zu 
idauben,  daß  (Hl*  Badekur  in  den  Heihiuellcn  nitdits  anderes  sei,  als  eine  vor* 
Hichtij^e  Behandlung  mit  Waaf^er  von  indifl'erenter  Tenjperatnr.  Die  Er- 
fahrung der  Balneotherapie  spneht  vielmehr  mit  vfllster  Deutlichkeit  dariir* 
<laH  die  Halze  der  Hednuelien  von  nialigehendeni  Eintlnsse  auf  den  Eii'uli:  der 
Badekur  sind.  Allgemein  zugestanden  ist*  daH  einzelne  BeNtandteile  mancher 
i^nellen  einen  direkten  uiedikauientösenEinriiiH  auf  die  (Jberhaut  ausüben,  Su  die 
kohlensauren  Salze  und  die  Sulti<le*  Wenn  aber,  davon  al>gesehen.  die  Erage 
der  Salz  Wirkung  seit  langer  Zeit  ein  besonderer  Gegenntand  wissenHchaft- 
liehen  Streites  war,  so  konnte  sich  dieser  Streit  gar  nicht  dannn  drehen,  idj 
die  Sake  der  Heilquellen  therapeutisch  wirken,  sondern  lediglicli  daiiini.  auf 
welcliem  Wege  wie  therapeutinch  wirken*  Dieser  eigenthch  selhstverstaTulliche 
(iesichtiüpunkt  ist  häutig  verlasi^en  worden.  AuBerdem  haben  die  Parteien  eine 
an  und  für  sieh  ziemlich  neljensächliche  Erage  zu  einer  entscheidenden  Haupt- 
frage erlicdjen:  die  Frage  niindich,  oli  Quellsalze  im  Bade  dui\'h  die  intakte  Haut 
Inndarcb  resorbiert  und  dem  Stoffwechsel  zugefidirt  werden  oder  nicht.  Der 
leitende  Gedanke  bei  dem  Streit  um  diese  Erage  war  der,  daß  man  an 
eine  Heilkraft  der  Sake  im  Bade  nur  glanl^en  dürfe,  wenn  Salze  tatsachlich 
*hd»ei  resorbiert  wüi'deu. 

Nun  iöt  diese  Frage  ganz  zweilellos  zu  veraeinen:  die  intakte  mensch- 
Hcht^  Oberhaut  läßt  keine  meßbaren  Mengen  von  Badesalzen  in  den 
Stoffwechsel  übertreten.  Das  ergehen  alle  einwandfreien  Lntersuehungen\), 
und  es  mutet  als  ein  seltsamer  Anachronismus  an,  wenn  selbst  im  küi*zlieb  er- 
schienenen offizieUeü  Deotschen  Binlerbuche  Schütze-Kösen  als  einziger  unter 
seinen  Mitarbeitern  gegen  dieses  Ergebniii  noch  eine  theoretische  Lanze  bricht 
Aber  ebenso  gewili  ist  es.  daH  dieses  Ergebnis  fiir  die  Balnecdogie  gar  keine  ent- 
scheidende Bedeutung  hat  Es  ist  gewonnen  nicht  unter  den  freien  Bedingungen, 
wie  sie  die  wirkliche^  ju^aktiscb  gebräutddiche  Badeprozedur  bietet,  sondern  unter 
besonders  sorgfältigen  Versuchsbedingungen.  Jede  Hesorption  durch  defekte  und 
dünne  Stellen  der  Hautj  sowie  durch  Schleindiaute  (Xabelgegend,  Anns,  Glans 
und  Praejattiuni  ])enis,  Vagina»  kleine  Defekte  der  Haut),  als  auch  durch 
ilie  Hespi ratio n  wurde  ilal>ei  auf  das  sorgfältigste  ausgeschlosi^en.  Geschali  das 
nicht  mit  grölJter  Sorgiult,  so  xeigte  sicli  meist  eine  Resorption,  wenn  aucli 
eine  geringem. 

Da  nun  bei  der  wHrklitdien  Badekur  all  diese  Wege  frei  sind,  kann 
w*ohl  kaum  daran  gezweifelt  werden»  daß  fast  imuu^r  geringe  Mengen  der 
Badesalze  dabti  >;ur  liesorption  gelangen. 

Aber  es  ist  ganz  zweifellos,  daß  diese  Resoq>tion  mit  dem  spezitischen 
Erfolge  der  Ba<lekur  nichts  wesenthches  gemein  hat  Wo  es  sieh  ilaruni 
handelt»  resorhierhare  Stoffe  von  der  Art  der  Mineralsake  dem  Sttiff Wechsel 
zuzuführen,  ist  ja  doch  der  VeT'dauungskanal  viel  geeigneter,  und  wenn  es  nur 
darauf  ankiime.  so  wäre  die  Badekur  eine  sehr  iibei4lüssige  K(Uuplikation 
der  Quellentrinkkur, 


^)  Gerke,  Otto,  Die  Frage  der  ReiorptioD  und  Durclj|j:äDgigkeit  der  intakten  äußeren 
}{mit  des  Menseben.  Iiiaugur«l-r)iBser(:atioii,  Berlin  190&.  ßringt  eine  reicMiclie  Darstel- 
lung der  großen  Literatur  über  diesen  Gegenstand* 
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Im  Übertritt  in  den  Stoffwechsel  kann  also  die  speziiisehe  Wirkungr 
der  Badesalze  nicht  liegen.  Dann  ist  kaum  etwas  anderes  möglich,  als  den 
Angriffspunkt  dieser  Wirkung  direkt  auf  der  Haut  zu  suchen.  Und  je  mehr 
man  sich  in  neuerer  Zeit  mit  den  physiologischen  Funktionen  der  Haut  be- 
schäftigt hat,  desto  mehr  Verständnis  hat  man  für  diese  Auffassung  gewonnen. 

Das  salzhaltige  Badewasser  durchdringt  zwar  die  intakte  Haut  nicht,  aber 
es  imbibiert  ihre  oberste  Epidennisscliicht  und  läßt  sie  aufquellen. 

Im  Bade  selbst  geht  also  nichts  vor  sich,  was  von  dem  gewöhnlichen 
indifferenten  Bade  abwiche,  wohl  aber  nach  dem  Bade.  Das  imbibierte  AVasser 
verdunstet  allmählich  wieder.  Ein  SüUwasserbad  liinterläßt  keinen  wesentlichen 
Rückstand  in  der  Haut.  Ein  Heilquellen-  oder  Meei-wasserbad  aber  hinterläßt 
die  spezitischen  Badesalze,  die  der  imbibierten  Epidennis  fest  anhaften.  Es 
findet,  wie  man  sich  technisch  ausdnickt,  eine  Adhäsion  der  Badesalze  auf  der 
Haut  statt,  aber  keine  Resorption  durch  dieselbe. 

Diese  Badesalze  haften  den  äußeren  Epidermisschichten  außerordentlich 
fest  und  lange  an.  Es  ist  unmöglich,  sie  selbst  durch  vielfach  wiederholtes 
Abspülen  mit  Süßwasser  oder  destilliertem  Wasser  ganz  zu  entfernen.  Das 
geUngt  nur  durch  regelrechtes  Auslaugen  der  Haut  im  Süßwasserbade  ^). 

Wenn  man  ein  einzelnes  Mineralbad  gibt  und  dann  jedes  Baden  einige 
Zeit  venneidet,  so  läßt  sich  die  Anwesenheit  der  charakteristischen  Salze  mit 
Sicherheit  noch  nach  acht  Tagen,  wahrscheiidich  aber  noch  nach  Monaten 
nachweisen  ^).  Versuche  über  den  genauen  Zeitpunkt  ihres  Verschwindens 
fehlen  noch. 

Dabei  kann  man  direkt  beobachten,  daß  diese  Salze  auf  der  Haut  einen 
Konzentrationsgrad  annehmen,  welcher  denjenigen  des  Badewassers  um  ein 
Vielfaches  übertrifft.  Kochsalz  kristallisiert  aus*^),  die  stärker  hygi'oskopischen  zer- 
fließlichen  Salze,  von  denen  hauptsächlich  die  Chloride,  Jodide  und  Bromide 
des  Kalziums,  Magnesiums  und  Lithiums  in  Betracht  kommen,  bleiben  ent- 
sprechend ihrem  zerfließlichen  Charakter  meist  in  Lösung*). 

Xun  wissen  wir,  daß  solche  konzentrierte  Salze  das  Wasser  der  Lösung 
außerordentlich  festhalten,  und  daß  sie  selbst  Wasser  aus  der  Luft  an  sich 
reißen.     Darauf  beruht  eben  die  Hygroskopie  dieser  und  anderer  Stoffe. 

Physikalisch  drückt  man  dieses  Verhalten  so  aus,  daß  die  Salze  der 
Lösung  das  Bestreben  des  Wassers  zum  Verdunsten,  also  seinen  Dampf- 
druck außerordentlich  stark  herabsetzen.  Während  reines  Wasser  an  der 
freien  Luft  einen  größeren  Dampfdruck  zeigt  als  die  Luft  selbst,  und  entsprechend 
dieser  positiven  Dampfdruckdifferenz  mehr  oder  weniger  lebhaft  verdunstet,  ist 
bei  Salzlösungen  sehr  häufig  das  Gegenteil  der  Fall.  Keines  Chlorkalzium  und 
Chlonuagnesium  z.  B.  zeigen  unter  gewöhnUchen  Temperaturen  immer  einen 
weit  geringeren  Dampfdruck  als  die  umgebende  Luft.  Entsprechend  dieser 
negativen  Dampfdruckdifferenz  findet  von  ihnen  keine  Sjnir  von  Verdunstung, 
im  Gegenteil  ein  gieriges  Ansaugen  des  Wasserdamj)fes  aus  der  Luft  statt. 
Darauf  licruht  ja  die  Verwendung  des  Chlorkalziuius  im  Exsikkator. 

Andere  Salze,  wie  z.  B.  die  Soda  und  das  Glaubersalz,  geben  an  der  Luft 


1)  Clemens,  Berliner  klin.  "Wscb.  1864.  —  «)  Lehmann,  E.,  Über  die  Adhäsion 
der  Badestoffe  an  der  Haut.  Inaucr.-Dissert.  Bonn  1876.  —  ')  Hiller.  Die  Wirkungsweise 
der  Seebäder.  2.  Aufl.  1890,  S.  17  u.  18.  —  *)  Franke nbäus er,  Fritz,  Über  die  ther- 
mische "Wirkung  von  Salzen  auf  die  Haut  und  ihre  Bedeutunof  für  die  Bäderbehandlung. 
Balneol.  Ztg.  1903,  Nr.  27  u.  28. 
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selbst  in  jxrößter  Konzpiitnitiim  ilIs  Krij*tiillt*  flutfli  yt^riliinsturi^  nncli  ihr  Kri- 
stallwasser ali,  wt^tm  auch  ganz  ailmalilich.  Daraut'  beiiilit  es,  daß  sie  an  der 
Luft  „Tei^^uttern^*. 

Der  Hiiiipt})ej*tiindteü  unserer  meisten  QueUeu,  das  Kochsalz,  nimmt  eine 
Mittelj^tellun^  ein. 

Wir  wissen,  daß  das  reine  Kochsalz*  vrit  es  auf  den  Tisch  kommt,  an 
der  Luft  meist  trocken  hleiht.  Wir  krmnen  daraUH  schließen,  dali  fiir  gewöhn- 
lich sein  Daiupfdnick  größer  ist  als  der  iler  uuit^^ebendeii  Luft,  weil  kerne  Auf- 
nahme Ton  Wasserdam]>f  erfolgt 

Aber  jeder  hat  schon  bemerkt,  <laß  ausnahmsweise  an  heißen  feuchten 
Soinniertaffen  das  reine  Kochsalz  au  der  freien  Luft  feuc^bt  wird*  An  Holchen 
Ta<?en  ist  der  Dampfdruck  der  Luft  ein  ungewöhnlich  hcdier,  und  übeilritft  den 
Dmnpftlnick  des  Kochsalzes,  ^ 

Der  Dampfdruck  konxentrieiiest er  Kochsalzlösungen  bewegt  sich  also  gerade 
dicht  an  der  tjrrenze  derjenigen  Damijftlrueke,  welche  die  hiid  bei  unn  im 
Sommer  zeigt.     Meist  ist  er  etwas  gi-ößer,  ausnahmsweise  etwas  kleiner  als  jene» 

Sobald  das  Kochsalz  aber  auch  nur  sehr  geringe  Beinnschuugen  vtm  zer- 
üießlirhen  Salzen  (z*  B.  Magnesiamchlorid)  enthalt,  wird  es  regelmäßig  an  der 
Luft  feucht.  Die  zei-iließlichen  Salze  sensibihsieren  also  gewissevniaßen  auch 
in  iranz  geringen  Beimischungen  die  Masse  des  Kcadisalzes  gegenüber  der  Feuch- 
tigkeit der  Luft» 

Lösungen  solcher  zeiiließüchen  SalKUilschun^en,  wie  wir  sie  in  den  Mineral- 
hadern  l^esitzen,  haben  also  die  Ei;^enscljid*t,  sieb  automatisch  auf  den  Dani]it'- 
drack  d*^r  umgebenden  Luft  einzustellen.  Solange  sie  einen  größeren  Daajpf- 
di-uck  besitzen  als  die  umgebende  Luft  rerdunsten  sie  Wasser,  allerdings  lang* 
samer,  als  salzfreies  Wasser  verdunstet,  Sie  konzentrieren  sich  auf  der  Haut 
bis  zu  einem  Dampfdracke»  dir  demjenigen  der  umgehenden  Luft  nahekommt 
(Auskristallisieren  des  Kochsalzes),  Dieses  Auskristall isie reu  läßt  sich  ülnngens 
nukrosko|>iscli  beoi>aehten  und  bevorzugt  die  natiirlichen  Vertiefungen  der  Haut, 
wo  deren  Wasstn^dampfahgabe  ihren  Ursjmmg  bat.  Steigt  der  Dampfdruck 
der  Lufty  so  nimmt  die  mit  diesen  Salzen  imprägnierte  Haut  aas  ihr  Wasser- 
damj)f  aut^  sinkt  der  Dampfdruck  der  Luit,  so  gibt  sie  Wasserdampf  ab,  aber 
immer  viel  bin;,'samer  als  reines  Wasser  oder  Schweiß, 

Die  Haut  hat  damit  eine  Eigenschaft  in  hobcui  (j-rade  gewonnen,  die  sie 
Bonst  nur  in  geringem  Gmde  besitzt:  Hvgroskopie,  Sie  verdunstet  langsamer 
als  eine  nicht  imprägnierte  Haut,  un<l  reagiert  ehistisch  auf  Schwankungen  im 
Dampfdrücke  der  Lnft*  Das  äußert  sich  hei  allen  erfolgreichen  Badekuren 
darin,  daß  die  Haut  etwas  feucht,  leicht  gerötet  und  gleichmäßig  ei'wännt  er- 
scheint Winl  das  Haar  mit  solchen  Wässern  hefenchtet,  wie  dies  z,  B>  im 
Seebade  gescliiebt,  so  Ideibt  es  dauernd  feucht. 

Der  Kranke  überzieht  sich  also  im  Laufe  der  Kur  mit  einem 
nach  und  nach  wirksamer  werdenden  Mantel  ans  zerfließlieben 
Salzen,  der  nahezu  nichts  wiegt,  der  die  Wärme-  und  Wasserabgalje 
Yon  der  Haut  vermindert,  die  Temperaturschwankungen  mildert, 
eine  fjessere  Durchblutung  df»r  Haut  und  dadurch  gleichzeitig  eine 
Entlaataug  des  Blutgefäßs\  stenis  dauernd  ermöglicht 

Aus  dieser  Auffassung  heraus  erklären  sich  ungezwungen  die  meisten  spe- 
zifischen Heilwirkungen  der  Sal/J>äder,  Doch  ist  hier  nicht  der  Ort,  auf  diese 
s  e  k  u  n  d  ä  r  e  n   VVii'kungen  nälier  ei  nz  iigeheu. 
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Nur  sei  hervorgehoben,  daß  diese  Wirkung  der  Salze  natürlich  nicht  im 
Bade  selbst  zur  Geltung  kommen  kann,  sondern  daß  sie  eine  Nachwirkung 
ist,  die  sich  an  der  Luft  allmählich  entwickelt,  und  von  der  wir  sehr  wohl  ver- 
stehen können,  daß  sie  AVochen  und  Monate  braucht,  um  ihren  Einfluß  auf 
den  Patienten  vöUig  geltend  zu  machen. 

Schließlich  entspricht  diese  Wirkung  in  vollkommener  Weise  dem  Gesetze, 
das  wir  iu  der  ganzen  Balneotherapie  wiederfinden:  Thermische  Reize,  wie  alle 
Reize,  mildern  und  Kräfte  sparen.  — 

AVenn  wir  nun  auch  in  den  Hauptlinien  der  Balneotherapie  überall  dieses 
Gesetz  wiederfinden,  so  fehlt  es  doch  auch  nicht  an  Ausnahmen. 

Ich  zähle  hierzu  nicht  die  mehr  oder  minder  willkürlichen  Komplikationen 
der  Badekur,  wie  kalte  Brausen  usw.,  welche  die  klassische  Balneotheraj)ie  mit 
Recht  vens'irft,  sondern  solche  Prozeduren,  welche  ihren  Ursprung  ausschließlich 
in  Kurorten  haben. 

Zu  diesen  Ausnahmen  gehören  die  allgemeinen  und  lokalen  Moorbäder 
und  Schlammbäder  (Fango  usw.).  Diese  Prozeduren  werden  im  Gegensatze 
zu  den  Quellwasserbädern  als  ausgeprägtes  allgemeines  und  lokales  Reizmittel 
verwendet.  Die  Moorbäder  wirken  stark  adstringierend  auf  die  Haut.  Es 
werden  je  nach  Bedarf  sehr  dift'erente  Temperaturen  angewendet,  vor  allem 
auch  ausgei)rägte  AVärmewirkungen ,  ähnlich  wie  bei  gewissen  hydrotherapeu- 
tischen Prozeduren.  Der  Fango  hat  einen  relativ  hohen  Gehalt  an  Radio- 
aktivität; möglich  aber  noch  nicht  erwiesen,  daß  seine  AVirkungen  damit  zu- 
sammenhängen. Die  AVirkungsweise  dieser  Badefornien  weicht  vollkommen  von 
derjenigen  der  Quellenbäder  ab.  So  wertvoll  sie  für  die  praktische  Therajue 
sind,  so  vielgestaltig,  ungewiß  und  umstritten  ist  der  Ursprung  ihrer  AVirkung. 
Insbesondere  vom  physikalisch -chemischen  Standpunkte  aus  läßt  sich  zurzeit 
nichts  sagen,  was  zur  A^ereinfachung  ihrer  Auffassung  beitragen  könnte. 

Eine  Badeform,  welche  der  Heilquellenbadekur  vollkommen  angehört  und 
einen  sehr  wichtigen  Bestandteil  derselben  stellt,  ist  das  mussierende  kohlen- 
säurereiche Mineralbad. 

Kohlensäurereiche  Quellen,  die  zu  Bädern  benutzt  werden,  sind  in  ihren 
Salzen  ungefähr  ül)ereinstimmend  mit  den  sogenannten  Kochsalzquellen,  d.  h. 
mit  solchen  Quellen,  welche  neben  reichlichem  Kochsalz  beträchtliche  Bei- 
mischungen von  zei-riießlichen  Salzen,  insbesondere  von  Chlorkalzium  und  Chlor- 
magnesium enthalten.  AA'as  ihre  Salzwirkung  anbetrifft,  gilt  also  alles  was  oben 
über  die  allgemeine  Salzwirkung  der  Bäder  gesagt  wurde. 

Es  kommt  aber  dazu  eine  sein*  bedeutende  AVirkung,  die  sich  im  Bade 
selbst  geltend  macht:  die  AV^irkung  der  freien  Kohlensäure. 

Und  mit  dieser  AA^irkung  hängt  es  zusanniien,  daß  diese  Bäder  von 
jeher  einige  Grade  unter  der  Indifferenztemperatur  des  Wassers  (35 ^C.)  ge- 
geben werden^). 

Ihre  AVirkung  während  des  Bades  selbst  sowohl,  als  auch  ihre  direkte 
Nachwirkung  weicht  wesentlich  von  derjenigen  der  gasarmen  Bäder  ab. 

AA'enn  man  ein  solches  unter  den  Indifferenzpunkt  des  AV^assers  tenq)e- 
riertes  Bad  besteigt,  so  empfindet  man  zunächst,  genau  wie  in  jedem  anderen 
gleich  temj)erierten  Bade,  einen  mehr  oder  mihder  ausgesprochenen  Kältereiz 


*)  Senator,  H.  und  Franken liäuser,  F.,  Zur  Kenntnis  der  "Wirkung  von  Kohlen- 
säure- und  anderen  gashaltigen  Bädern.     Therapie  der  Gegenwart  1904,  Januar. 
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(subjektiv:  Frösteln,  objektiv:  Anämie  der  Haut,  Cutis  anserina).  Xun  beginnen 
aber  bald  große  Bläschen  von  Kohlensäure  sich  auf  der  Haut  anzuheften.  So- 
fort tritt  an  Stelle  des  Kältegefühls  ein  ganz  ausgeprägtes  Wännegefühl,  das 
sich  desto  mehr  über  den  ganzen  Köq)er  ausbreitet,  je  mehr  er  sich  allgemein 
mit  diesen  Kohlensäurebläschen  l)eschlägt.  Streift  man  an  einzelnen  Stellen 
diese  Bläschen  ab,  so  tritt  sofort  an  diesen  Stellen  wieder  das  vorherige  Kälte- 
gefühl ein. 

Nach  dem  Bade  zeigt  sich  —  wenn  die  Prozedur  so  verlaufen  ist,  wie 
es  sein  soll,  und  dazu  gehört  vor  allem  auch  eine  gehörige  Berücksichtigung 
der  Wänneverhältnisse  des  Baderaumes  (s.  o,  S.  330  f.)  —  unmittelbar  eine  inten- 
sive Reaktion  der  Haut:  lebhafte  Kötung  mit  ausgesprochenem  Wärmegefühl. 
Diese  Keaktion  klingt  ganz  allmählich  im  Verlaufe  einiger  Stunden  ab,  und 
geht  schließlich  in  diejenige  Keaktion  über,  die  auch  die  anderen  Solbäder 
zeigen:  feuchte  Wänue  und  leichte  Kötung  der  Haut. 

Wie  kommt  nun  die  Keaktion  zustande,  die  sich  im  Bade  und  unmittelbar 
nach  demselben,  abweichend  von  der  Wirkung  gasaraier  indifferenter  Bäder, 
geltend  macht?  Zweifellos  durch  die  freie  Kohlensäure.  Und  warum  hat  die 
Erfahrung  dazu  geführt,  kohlensäurereiche  Bäder  einige  Grade  unter  der  In- 
ditterenztemperatur  des  AVassers  zu  verabreichen? 

Es  scheint  enviesen,  daß  im  kohlensäurereichen  Bade  kleine  ^Mengen 
Kohlensäure  resorbiert  und  dem  Stoflwechsel  zugeführt  werden^).  Aber 
gewiß  liegt  darin  nicht  der-  therapeutische  AVert  der  kohlensäurereichen  Bäder, 
gerade  so  wenig  wie  er  in  dem  Übertritt  von  Salzen  in  den  Stoffwechsel 
liegen  kann.  Ob  die  Kohlensäure  imstande  ist,  bei  diesem  Vorgange  einen 
spezifischen  chemischen  Keiz  auf  das  lebende  Gewebe,  z.B.  die  Nenenendigungen 
auszuüben,  erscheint  zweifelhaft.  Jedenfalls  decken  sich  die  Erscheinungen, 
welche  durch  die  Einwirkung  des  Kohlensäuregases  für  sich  allein  (Gasbäder) 
auf  die  Haut  ausgeübt  werden,  durchaus  nicht  mit  der  si)ezifischen  Wirkung 
der  kohlensäurereichen  Wasserl)äder. 

Aber  es  ist  nicht  zu  verkennen,  daß  das  kohlensäurereiche  Bad  ganz 
andere  physikalische  Bedingungen  bietet,  als  das  einfache  Wasserbad.  Im 
kohlensäurereichen  Bade  bedeckt  sich  der  Körper  zum  großen  Teile  mit  Gas- 
blasen und  wird  durch  diese  vom  Wasser  getrennt.  Nun  ist  aber  die  In- 
difl'erenztemperatur  für  die  Luft  und  andere  Gase  viel  niedriger  als  diejenige 
des  Wassers.  Wasser  von  30 ^C.  empfinden  wir  als  kühl,  Luft  imd  auch 
Kohlensäure  von  derselben  Temperatur  als  sehr  warm. 

Nehmen  wir  nun  an,  das  kohlensaure  Bad  habe  eine  Temperatur  von 
30" C,  so  werden  wir  dicht  nebeneinander  auf  der  Haut  kräftige  und  fort- 
während wechselnde  Kälte-  und  Wärmereize  haben,  die  miteinander  einen 
thermischen  Kontrastreiz  bilden. 

Daraus  erklärt  sich  sowohl  das  Wännegefühl  im  Bade  selbst,  auch  wenn 
wir  die  Kesorption  der  Kohlensäure  nicht  mit  in  Kechnung  ziehen,  als  auch 
die  intensive  Hautreaktion  nach  dem  Bade.  Demnach  stellt  das  koldensäure- 
reiche  Solbad  ein  Bad  dar,  welches  zu  der  spezifischen  AVirkung  der  Salze 
einen  physikaUschen  Hautreiz  im  Bade  selbst  gesellt,  der  einen  ähnlichen, 
aber   intensiveren    und    schnelkr    abklingenden    Einfluß    auf  die  Haut  ausübt. 


*)  "Wiuternitz,  H.,    Über  die  Wirkunj]^  verschiedener  Bäder,    insbesondere  auf  den 
Gaswechsel.     Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  72. 
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sich  in  ei-ster  Linie  auf  die  Enveiterung  der  Blutgefäße  der  Haut  erstreckt 
.ledenfalls  wird  gerade  bei  den  kohlensauren  Bädern  die  therapeutische  Wirkung 
allji^eniein  in    erster  Linie   auf  diese  eigentümliche  Hautwirkung  zurückgeführt. 

IIL   Physikalisch -chemische  Beziehungen  zwischen  Badekur  und 

Klima  des  Ortes. 

Wir  haben  gesehen,  daß  bei  der  Badekur  in  unseren  Heilquellen  die 
thennischen  Einflüsse  auf  die  Haut  eine  hervorragende  KoUe  spielen. 

Li  diese  Verhältnisse  greifen  nun  gewisse  Eigenschaften  des  Klimas  des 
Badeortes  ein.  Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  die  Wii-kungen  des  Klimas  im  all- 
gemeinen abzuhandeln.  Über  seine  Beziehungen  zur  Badekur  sind  aber  einige 
Ausführungen  nötig. 

Es  nmß  zunächst  auftallen,  daß  in  unseren  Breiten  die  Badekuren  fast  aus- 
schUeßUch  in  der  warmen  Jahreszeit  vorgenommen  werden. 

Die  Temperaturen  des  Sommers  gestatten  es  dem  Patienten,  mit  verhält- 
nismäßig leichter  Kleidung,  also  mit  geringer  Belastung,  sich  reichlich  der  freien 
Luft  auszusetzen.  Die  wanne  Sommerluft  führt  an  und  für  sich  eine  ver- 
hältnismäßig lebhafte  Durchblutung  der  Haut  herbei,  ein  Umstand,  welcher 
die  Wirkung  der  Mineralbäder  unterstützt. 

Bei  AVintertemperaturen  tritt  an  der  freien  Luft  die  Wasser- 
verdunstung  von  der  Haut,  die  trocken  blutarm  und  kühl  ist  und  einen 
sehr  geringen  physiologischen  Dampfdruck  entwickelt,  fast  ganz  zu- 
rück. Im  Sommer  ist  der  physiologische  Dampfdruck  der  Haut  sehr 
groß,  er  übertrifft,  mit  Ausnajime  von  besonders  schwülen  Tagen, 
den  Dampfdruck  der  Luft  um  ein   beträchtliches. 

Die  ganze  physiologische  Tätigkeit  der  Haut  erscheint  in  der  warmen 
.lahreszeit  ])esonders  lebhaft  und  den  oben  geschilderten  Einflüssen  der  Badekur 
besonders  zugänglich. 

Innerhall)  dieses  gemeinsamen  Rahmens  zeigen  aber  die  einzelnen  Bade- 
orte wichtige  Abweichungen  ihrer  thennischen  Verhältnisse^),  je  nachdem  bei 
ihnen  das  Sommerklima  durch  die  See,  durch  Gel)irge,  durch  Wälder  ge- 
mildert oder  es  in  voller  Schroffheit  zur  Geltung  kommt,  und  je  nachdem  die 
Sonnenstrahlung  und  der  Wind  ihren  Einfluß  geltend  machen. 

Die  Kurorte  mit  nahezu  ungemildertem  kontinentalen  Sonmierklima  sind 
selten.  Allerdings  gehören  ihnen  zwei  unserer  bedeutendsten  Bäder  an,  Wies- 
baden und  Baden-Baden.  Sie  zeigen  im  Sommer  ähnhche  Wänneverhält- 
nisse  wie  kontinentale  Städte,  z.  B.  Berlin  und  Breslau,  die  verhältnismäßig 
hohe  Lufttemperaturen,  ein  sehr  hohes  physiologisches  Sättigimgsdettzit  und 
dementsprechend  eine  sehr  starke  Hautverdunstung  zeigen.  Mit  diesen  Städten 
verglichen  haben  die  genannten  Badeorte  noch  höhere  Temperaturen  und  dabei 
ein  relativ  geringeres  Sättigungsdefizit  ^  also  außergewöhnlich  hohe  Wärme- 
werte. 

Anders  ist  es  bei  den  Badeorten,  bei  denen  die  drei  großen  Dämpfer 
des  Sommerkhmas  rein  zur  Geltung  kommen:  das  Meer,  das  Gebirge 
und  der  AVald.  Die  Höhenlage  setzt  die'  Temi)eratur  herab,  der  Wald 
gleichfalls,    er   erhöht    aber   gleichzeitig    die   Luftfeuchtigkeit.     Noch  mächtiger 


*)  Franken häuser,  Fritz,    Der  ^^pliysiologische  Dampfdruck^  und  seine  Bedeutung 
für  Klimakuren  und  Badekuren.     Zeitscbr.  f.  exp.  Pathologie  und  Therapie,  Bd.  I. 
Koränyi-Richter.    Handbuch  H.  22 
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wirkt  das  Meer  als  Wärmeregulator.  Es  gibt  den  Wärniefaktoren  der  Luft 
große  Beständigkeit.  Es  erniedrigt  die  Lufttemperatur  und  erhöht  gleichzeitig 
die  Feuchtigkeit  der  Atmosphäre.  Es  vermindert  damit  das  physiologische 
Sättigungsdefizit  und  den  Wänneverlust  durch  Wasserverdunstung  von  der  Haut 
ganz  außerordentlich.  Infolge  der  niedrigen  Lufttemperatur  wird  die  Wärme- 
strahlung der  Sonne,  die  ja  am  Strande  ganz  ungehindert  wirken  kann, 
sehr  gut  vertragen.  Und  infolge  der  geringen  Hautverdunstung  werden  die 
starken  Winde,  die  meist  an  der  Küste  herrschen,  sehr  gut  vertragen,  und  sind 
„Erkältungen"  an  und  auf  der  See  äußerst  selten.  Man  scheut  sich  daher  in 
den  Seebadeorten  nicht,  wie  in  den  binnenländischen,  vor  starkem  Sonnenschein 
und  Wind.  Das  Wänuegleichgewicht  des  Organismus  kommt  im  Sommer  an 
der  See  auf  einer  ganz  anderen  Grundlage  zustande  als  im  Binnenlande. 
Während  im  Binnenlande  ein  höheres  physiologisches  Sättigungsdefizit  und  da- 
mit eine  lebhafte  Hautverdunstung  die  hohe  Temperatur  erträglich  macht,  macht 
umgekehi-t  bei  reinem  Seeklima  ein  niedriges  physiologisches  Sättigungsdefizit 
die  niederen  Temperaturen  und  den  Wind  erträglich.  Zwischen  diesen  beiden 
Extremen  liegt  die  große  Zahl  der  Badeorte,  deren  Klima  durch  Wald  und 
durch  Gebirge  beeinflußt  wird.  Offenbar  bieten  die  abweichenden  Arten  der 
Entwärmung  ganz  bestimmte  Vorteile  und  Nachteile  für  verschiedene  Patienten. 

Die  nervösen,  anämischen,  skrofulösen  Patienten  der  kontinentalen  Städte 
(z.  B.  Breslau,  Berlin)  leiden  im  Hochsommer  unter  der  erschlaffenden,  auf- 
reibenden, belästigenden  Art  der  Wämieregulierung,  zu  welcher  sie  das  heimische 
Klima  zwingt  mit  seinen  hohen,  schroffen  Temperaturen  und  ebensolchen  Sät- 
tigungsdefiziten. Hierdurch  tritt  eine  ln)erla8tung  der  Wasserdampfentwicklung 
ihrer  Haut  ein.  Ln  Gebirge,  im  Walde,  an  der  See  finden  sie  das  Gleich- 
gewicht ihrer  Wärmeregidation  wieder,  und  hierauf  ruht  der  i)hysikalische  Angel- 
punkt der  sogenannten  Sommerfrische. 

Für  Patienten,  welche  nicht  nur  schlechtweg  erholungsbedürftig  sind,  son- 
dern an  gewissen  Stoffwechselkrankheiten  (z.  B.  Anämie,  Skrofulöse)  leiden, 
erweist  es  sich  als  nützlich,  diesen  Klimawechsel  mit  einer  weiteren  Herab- 
setzung des  Sättigungsdefizits  durch  Sol-  und  Seesalzbäder  zu  verbinden.] 

Im  Gegensatze  zu  den  anderen  Badeorten  stehen  im  Hochsommer 
Orte  wie  Baden-Baden  und  Wiesbaden  mit  ihrem  ausgeprägten  Kontinental- 
klima. Diese  Kurorte  sind  aber  auch  im  Hochsommer  nicht  das  Ziel  der 
soeben  ensähnten  Patienten,  wohl  aber  das  Eldorado  vieler  Kheumatiker, 
welche  sich  bei  hoher  Wäime  am  wohlsten  fühlen.  Durch  die  Badekur 
wird  noch  ihr  i)hysiologisches  Sättigungsdefizit  vennindert,  so  daß  die  Patienten 
auch  noch  gegen  dauernde  oder  voriibergehende  Abkühlung  durch  Verdunstung 
besser  geschützt  sind. 


Schließlich  sei  im  Anschluß  an  die  vorstehenden  Ausführungen  noch  der 
Sinn  einiger  diätetischen  Kegeln  erläutert,  welche  Beziehungen  zu  den  physi- 
kalisch-chemischen Wirkungen  der  Kuren  in  den  Badeorten  haben. 

Die  Quellentrinkkur  steht  in  nächster  Beziehung  zur  Ernähiiing;  beide 
haben  ihre  direkten  Angriffspunkte  im  Yerdauungskanal. 

Man  hat  nun  in  letzter  Zeit  mehr  und  mehr  von  der  fnilier  üblichen 
schematischen  Ernahiiingsmethode,  welche  einzelne  Kurorte  zu  festen  Typen 
entwickelt  hatten,  abgesehen  und  richtet  die  Ernährung  individuell  ein. 
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Immerhill  bleiben  mit  Rücksicht  auf  die  Kur  einige  allgemeine  Gresichts- 
punkte  für  die  Ernährung  übrig,  die  nicht  übei^sehen  werden  dürfen. 

Selbstverständlich  ist  es,  daß  man  im  allgemeinen  eine  sehr  gute  und 
leichte  Diät  wählen  wird,  welche  die  Verdauung  weder  mehr  als  nötig  anstrengt, 
noch  der  Gefahr  von  Störungen  aussetzt,  die  den  Erfolg  der  Quellentrinkkur 
gefährden  müßten.  Leider  bleibt  diese  Grundbedingung  für  eine  erfolgreiche 
Kur  bei  der  Hotelveq)flegung  der  Gäste  häufig  unerfüllt.  Es  wäre  zu  wünschen 
das  in  allen  Kurorten  Kochkünstler  ersten  Ranges  unter  ärztlicher  Kontrolle 
wirkten.^) 

Zu  den  Bedingungen  einer  solchen  Emähning  gehört  unbedingt  auch,  daß 
sie  möglichst  reizlos  („bland")  sowohl  im  chemischen  als  im  osmotischen  Sinne 
sei,  um  die  Wirkung  der  Quellentrinkkur  nicht  zu  stören. 

Die  ängstliche  Vermeidung  alles  Säuerlichen  in  der  Kost  ^nrd  mehr  und 
mehr  verlassen.  Daß  man  alkalische  Wässer  und  saure  Speisen  und  Getränke 
nicht  a  tempo  nehmen  läßt,  ist  selbstverständlich. 

Aber  es  ist  ein  oberstes  Gesetz  für  die  Trinkkur  überhaupt,  daß  man  die 
Quellen  mit  Ausnalmie  derjenigen,  welche  als  hochdifferentes  Medikament  wirken 
(Arsenwässer),  möglichst  auf  den  leeren  Magen,  also  ganz  besondere  morgens 
nüchtern,  auf  keinen  Fall  aber  während  oder  kurz  nach  der  Mahlzeit  wirken 
läßt.  Das  erklärt  sich  zur  Genüge  daraus,  daß  die  meisten  Quellentrinkkuren 
nicht  den  Zweck  haben,  dem  Stoifwechsel  eine  gewisse  Menge  Medikamente 
einzuverleiben,  sondern  daß  die  Wirkung  zum  großen  Teile  auf  dem  lokalen 
Einfluß  auf  die  Schleimhäute  und  insbesondere  auf  den  osmotischen  Eigen- 
schaften der  Quelle  beiiiht. 

Jede  Beimischung,  selbst  diejenige  von  reinem  Wasser,  ändert  aber  diese 
Eigenschaften  vollkommen;  und  darum  ist  es  für  die  Konstanz  der  Wirkung 
eine  unerläßliche  Bedingung,  daß  das  Quell wasser  im  Magen  unvennischt 
bleibe. 

Für  die  Bäder  kommt  in  Betracht,  daß  die  Isothennie  der  Prozedur 
nur  dann  voll  gewahrt  werden  kann,  wenn  der  Patient  sich  nicht  unmittelbar 
nach  dem  Bade,  besonders,  solange  seine  Haut  noch  naß  ist,  schroffen 
Wechseln  der  Temperatur-  und  Dampfdruckdifferenz  aussetzen  darf.  Es  ist 
daher  entschieden  das  Vorteilhafteste,  wenn  sich  die  Bäder  direkt  im  Hause 
befinden,  so  daß  der  Patient  nach  dem  Bade  ohne  jeden  schroffen  Wechsel 
das  Bett  aufsuchen  kann,  um  in  dessen  abgeglichener  Wärme  die  Konzentration 
der  Badesalze  in  der  Haut  abzuwarten. 

Schließlich  erscheinen  alle  Maßnahmen,  welche  geeignet  sind,  die  Bildung 
des  Salzübei'zuges  auf  der  Haut  zu  stören,  als  verweiflich  und  der  klassischen 
Balneotherapie  durchaus  fremd.  Hierher  gehören  alle  Bäder,  Brausen  und 
sonstige  Prozeduren  mit  Süßwasser  während  der  Badekur  überhaui)t,  und 
ganz  besonders  unmittelbar  nach  dem  Mineralbade. 

Durchaus  unzweckmäßig  ist  auch  die  Verwendung  von  Seife  während  der 
Kur  (Gesicht  und  Hände  können  dabei  ausgenommen  werden),  denn  sie  zer- 
stört den  Salzüberzug  der  Haut  vollständig  und  bildet  Kalzium-  und  Magnesium- 
seifen, die  einen  unlöslichen  Kitt  bilden. 

Eine  einzige  Ausnahme,  wo  ein  Süßwasserbad  angezeigt  erscheint,  bildet 
der  Fall  des  sogenannten  Brunnenfiebers,  das  offenbar  eine  Folge  zu  schneller 

*)  Hirsch,  M..  Die  Bedeutung  der  Diätetik  der  Balneotherapie.  Zeitschr.  f.  pliys. 
u.  diät.  Therapie  1907/8,  XL 
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oder  zu  starker  Inipriignierung  der  Haut  mit  Salzen  ist.  Es  zeigt  in  seinen 
Symptomen  eine  ganz  auffallige  Ahnliclikeit  mit  den  Wirkungen  schwüler  Wärme 
und  scheint  auf  übenuäUig  verminderter  Verdunstung  von  der  Haut  zu  be- 
ruhen. Ein  Bad  in  Süßwasser  coupiert  dieses  Brunnenfieber  meist  sofort  und 
vollständig. 

Das  Verbot  des  Badens  in  Süßwasser  gilt  aber  auch  für  die  erste  Zeit 
der  Xachkur,  nach  Verlassen  des  Badeortes.  Der  Sinn  der  Nachkur  soll  der 
sein,  daß  der  Patient  sich  allmählich,  ohne  allzuschroifen  Übergang  aus  den 
sorgsam  ausgeglichenen  Verhältnissen  der  Badekur  in  die  unvermeidlichen  Keizo 
des  alltäglichen  Lebens  wieder  hineinfinde. 

Wäscht  er  sich  unmittelbar  nach  dem  Verlassen  des  Kurortes  seine  SaLz- 
haut  ab,  so  verliert  er  damit  plötzlich  einen^ Mantel,  der  nahezu  nichts  wiegt, 
der  ihn  wärmt  und  vor  schroffen  Temperaturschwankungen  schützt.  Vermeidet 
er  zunächst  das  Baden  in  Süßwasser,  so  verschwindet  dieser  Mantel  ganz  all- 
mählich und  der  Patient  gewöhnt  sich  ebenso  wieder  an  die  Temperaturver- 
hältnisse seiner  Heimat. 

Die  Balneotherai)ie,  physikalisch-chemisch  betrachtet,  ist  ein  Heilverfahren, 
das  mit  äußerster  Konseijuenz  dem  kranken  Menschen  Ruhe  verschafft,  Reize 
fernhält,  Kräfte  spart.  Und  ganz  denselben  Geist  der  klassischen  Balneotherapie 
finden  wir  auch,  wenn  wir  sie  von  jeder  anderen  Seite  beti*achten.  Den 
Muskeln,  dem  Herzen,  der  Verdauung,  den  Sinnesorganen,  der  Psyche  bietet 
sie  Entlastung  und  Erholung.  Sie  ist  eine  Naturheilmethode  im  liesten  Sinne 
des  Wortes. 


YI.   Physikalische  Chemie  der  Kolloide. 


Ton 

Prof.  Dr.  Leonor  Michaelis, 

Berlin. 

L  Die  Adsorptionserschefniingeii« 

Es  ist  schon  lange  bekannt,  daß  amori)he  pulverige  Substanzen  mit  großer 
Oberfläche,  wie  besonders  Tierkohle,  gasftirmige  und  gelöste  Substanzen  an  ihrer 
Oberfläche  konzentrieren.  Nach  Du  Bois-Reymond  bezeichnet  man  diese 
El  scheinung  als  Adsorption.  Ebenso  ist  es  lange  bekannt,  daß  verschiedene 
Substanzen  verschiedene  Adsorbierbarkeit  besitzen,  worauf  sich  besonders  die  in 
der  Chemie  so  häufig  angewandte  Methode  der  Entfärbung  mit  Tierkohle 
gründet.  Das  Wesen  dieser  Adsorptionserscheinungen  ist  bisher  noch  nicht  in 
allen  Punkten  aufgekläil,  und  wir  werden  erst  ganz  unten  zu  einem  vorläufigen 
Verständnis  derselben  gelangen.  ,.  Adsorptionserscheinungen"  spielen  nun  in  der 
Biologie  eine  große  KoUe,  weil  die  Erfahnmg  gelehrt  hat,  daß  einerseits  die 
im  Gelzustande  im  Organismus  vorkommenden  Kolloide  zur  aktiven  Adsori)tion 
besonders  befähigt  sind,  und  andererseits  die  Hydrosole  in  ungemein  hohem  Maße 
die  Eigenschaft  hal)en,  von  adsorlüerenden  Flächen  festgehalten  zu  werden. 

Bezeichnen  wir  somit  kurz  alle  diejenigen  Vorgänge,  bei  denen  ein  gelöster 
Stoff*  von  einer  Obei-fläche  festgehalten  wird,  als  Adsorption,  so  müssen  wir 
gleich  hinzufügen,  daß  diese  Ads(>ii)tion  im  weitesten  Sinne  auf  verschiedenen 
Ursachen  benilien  kann.  Es  sind  Fälle  denkbar,  bei  denen  es  sich  um  eine 
zweifellos  chemische  Reaktion  im  gewiJhnlichen  Sinne  handelt.  AVenn  man  z.  B. 
einen  Schwamm  aus  metallischem  Silber  mit  Schwefelwasserstofiwasser  behandelt, 
so  bildet  sich  eine  obei-flächliche  Schicht  von  Schwefelsilber,  also  ein  rein  che- 
mischer Vorgang.  AVenn  man  aber  Tierkohle  mit  einer  verdünnten  Lösung 
von  Essigsäure  beliandelt,  so  konzentriert  sich  die  Essigsäure  an  der  Obei-fläche 
der  Kohle,  ohne  daß  wir  den  geringsten  Anhaltsimnkt  dafür  hätten,  daß  liier 
irgend  eine  chemische  Reaktion  im  gewöhnliclien  Sinne  vor  sich  gegangen  sei. 
Dafür  spricht  auch  schon  der  Umstand,  daß  die  mit  der  Essigsäure  beladene 
Kohle  die  adsorbierte  Essigsäure  an  reines  Wasser  leicht  wieder  abgibt.  Keines- 
wegs spricht  aber  eine  In*eversil)ilität  der  Bindung  gegen  eine  rein  physikalische 
Adsorption.  Wenn  man  z.  B.  eine  Eiweißlösung  (oder  Albumosenlösung)  mit 
Kohle  schüttelt,  so  belädt  sich   die  Kohle  reichlich  mit  Eiweiß,  gibt  aber  das 
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Eiweiß  an  Wasser  nicht  wieder  ab.  Wir  haben  hier  also  eine  sielier  rein  physi- 
kalische, aber  dennoch  völUg  irreversible  Adsorption  vor  uns.  Ja  nicht  einmal 
die  chemische  Zerlegung  der  zu  adsorbierenden  Substanz  durch  das  Adsorbens 
beweist  die  „chemische  Natur**  der  Adsoiption  im  gewöhnlichen  Simie.  So  wird 
z.  B.  das  Fuchsin  beim  Schütteln  mit  Kohle  gespalten;  die  Rosanihnbase  wird 
von  der  Kohle  adsorbiert,  die  Salzsäure  bleibt  in  der  Lösung  zurück.  Und 
doch  kann  es  sich  keinesfalls  um  eine  chemische  Reaktion  zwischen  Kohle  und 
Rosanilin  handeln.  Daß  im  Grunde  auch  hier  Reaktionen  vorliegen,  die  im 
Wesentlichen  von  vielen  chemischen  nicht  verschieden  sind,  werden  wir  erst 
am  S(;hlusse  unserer  Betrachtungen  einsehen. 

Im  einzelnen  Falle  kann  es  heute  noch  die  gi'ößten  Schwierigkeiten  bereiten, 
zwischen  rein  j)hysikalischen  Adsori)tionen  und  einer  verkappten  chemischen 
Reaktion  zu  unterscheiden.  Es  ist  deshalb  notwendig,  das  Wesen  der  reinen 
Adsoiption  an  unzweideutigen  Beispielen  theoretisch  und  experimentell  zu  er- 
forschen. 

Das  Ausschütteln  eines  adsorbierbaren  Stoffes  durch  Kohle  hat  eine  ge- 
wisse Ähnlichkeit  mit  dem  Ausschütteln  eines  gelösten  Stoffes  durch  ein  zweites 
Lösungsmittel,  und  es  schien  dalier  verlockend,  das  Adsorbens  einfach  als  ein 
zweites  Lösungsmittel  zu  deuten,  so  daß  die  Adsorption  einfach  eine  Form  der 
„stanen  Lösung**  sei.  In  diesem  Fall  hätte  sich  das  Adsorptionsgleichgewicht 
einfach  nach  dem  Henry  sehen  Verteilungsgesetz  einstellen  müssen.  Dieses  läßt 
sich  folgendermaßen  formuheren:  wenn  man  eine  in  zwei  Lösungsmitteln  lös- 
liche Substanz,  z.  B.  Bernsteinsäure  mit  den  beiden  Lösungsmitteln,  z.  B.  Äther 
und  Wasser  schüttelt,  so  verteilt  sich  diese  Substanz  derart,  daß  ihre  Konzen- 
tration in  dem  einen  Lösungsmittel  zu  der  in  dem  andern  ein  ganz  bestimmtes 
Verhältnis  besitzt.  Bezeichnet  c^  die  Konzentration  des  Äthers  an  Bemstein- 
säure,  nachdem  sich  dieser  Gleichgewichtszustand  hergestellt  hat,  c^  die  des  Wassers 

an  Bernsteinsäure,  so  stellt  —  den  bei  konstanter  Temj)eratur  unabänderlichen 


c 


2 


Verteihmgskoefiizienten  der  Bernsteinsäure  dar. 

Dieses  Gesetz  gilt  aber  nur  unter  der  Voraussetzung,  daß  der  gelöste 
Stoff  in  beiden  Lösungsmitteln  dieselbe  Molekulargröße  hat,  daß  er  also  weder 
im  AVasser  merklich  dissoziiert,  noch  im  Ätlier  zu  Doppelmolekülen  assoziiert  ist. 
Ein  solcher  Fall  liegt  z.  B.  bei  der  Verteilung  der  Benzoesäure  zwischen  Wasser 
und  Benzol  vor.^)  Die  Benzoesäure  ist  im  Benzol  vorwiegend  zu  Doppelmole- 
külen assoziiert,  im  Wasser  von  normaler  Molekulargröße.  Die  Zalil  der  nor- 
malen Moleküle  im  Benzol  ist  nach  den  Dissoziationsgesetzen  annähernd  der 
Quadratwiuv.el  aus  der  Konzentration  proportional,  und  es  ist  daher  in  einem 
solchen  Falle  nicht  das  Verhältnis  der  Gesamtkonzentrationen  konstant,  sondern 
das  Verhältnis  der  Konzentrationen  an  einfachen  Molekülen,  oder:  das  Verhältnis 
der  Konzentration  im  Wasser  zui'  Quadratwmzel  der  Konzentration  im  Benzol 

ist  konstant:  — _^- =  k  1  ^7,  =kj.  Umgekehrt,  wenn  wir  bei  einem  beliebigen 
Stoff  (las  Vei-teilungsgesetz  -^  =  k  finden,  so  können  wir  schließen,  daß  er 
in  dem  zweiten  Ijösungsmittel  das  n-iache  Molekulargewicht  wie  in  dem  ersten  habe. 


»)  Nernst,  Zeitschr.  fiir  physik.  Chemie  8  110  (1891). 
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Küster^) iintei-suchte  nun  daraufhin  die  Adsorption  des  Jods  durch  Stärke, 
in  der  Erwartung,  eine  feste  Lösung  vor  sich  zu  haben.  Es  zeigte  sich  nun  in 
der  Tat,  daß  ein  dem  Verteilungssatz  entsprechender  Gleichgewichtszustand  dabei 

vorhanden  war,  ])ei  dem  jedoch  der  Wei-t  von  —   unerklärlich   klein   war   und 

noch  dazu  eine  gebrochene  Zahl  darstellte,  so  daß  ilire  Bedeutung  nach  Analogie 
mit  dem  oben  entwickelten  Beispiel  nicht  mehr  erkenntlich  war.  Es  stellte  sich 
aber  heraus,  daß  ein  ähnlicher  Exponentialausdruck  für  alle  Adsoiptionen  gültig 
war.  Dieser  Ausdruck  ist  demnach  nicht  als  eine  besondere  Form  des  Henry- 
schen  Verteilungssatzes  aufzunehmen,  als  welche  er  gar  keinen  Sinn  mehr  hätte, 
sondern  als  eine  zunächst  rein  empirische  Tatsache.  Sie  läßt  sich  am  einfachsten 
in  folgender  Fonn  nach  Freundlich*)  darstellen: 


(l)  ^  =  ßc' 

m 


oder 


=,.(«--f 


Hier  bedeutet  x  die  Menge  des  adsorbierten  Stoffes  nach  eingetretenem  Gleich- 

X  • 

gewicht,  m  die  Menge  des  Adsorbens  (also  die  ,.Konzentration"  des  adsor- 
bierten Stoffes  in  der  Kohle),  c  die  Konzentration  des  nicht  adsorbierten  Anteils 
des  Stoffes  im  Lösungsmittel  nach  Einstellung  des  Gleichgewichtes;  a  die  Gesamt- 
menge des  adsorbierbaren  Stoffes,  v  das  Volumen  des  Lösungsmittels;  ß  und  — 

sind  Konstanten,  und  zwar  ist  —    fast    für    alle    Substanzen   <Clj    gewöhnlich 

zwischen  0,2  und  0,8;  so  gilt  nach  W,  Biltz")  für  die  Adsorption  des  Arsenoxyds 
durch  frisch  gefälltes  Eisenoxj'd  die  Gleichung: 

(Konzentration  des  adsorbierten  Ai*senoxyds) , 

(Konzentration  des  freien  Arsenoxyds)^ 

Wollte  man  diese  Formel  im  Sinne  des  Verteilungssatzes  deuten,  so  müßte  man 
annehmen,  daß  das  Arsenoxyd  im  Wasser  ein  5  mal  so  gioßes  Molekulargewicht 
habe  als  in  der  Eisenverbindung,  was  aber  ein  Nonsens  ist,  weil  es  in  wäßriger 
Lösung  notorisch  schon  das  normale,  also  theoretisch  denkbar  kleinste  Molekular- 
gewicht hat. 

Irgend  eine  rationelle  Grundlage  hat  diese  Formel  durchaus  nicht,  sie  ist 
rein  empirisch.     Ihre  Differentialgleichung  lautet  (siehe  Freundlich,  1.  c): 

m   ])  (a-   x)  +  x 

worunter  man  sich  nichts  vorstellen  kann.  Dagegen  fand  Freundlich  experi- 
mentell die  Gültigkeit  folgender  Differentialgleichung: 

dx a  —  x 

dm  V 

oder  in  Worten:  Wenn  man  zu  einem  im  Gleichgewicht  befindlichen  Gemisch 
einer  Lösung  und  einer  bestimmten  Menge  Kohle  eine  sehr  kleine  Menge  Kohle 


')  Z.  f.  physik.  Chemie  13  445  (1894)  und  Lieb.  Ann.  283  360  (1895).  —  «)  Z.  f.  phys. 
Chein.  57  885  (1907).  —  «)  Ber.  d.  Dtsch.  Chem.  Ges.  87  8138  (1904). 
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zugibt,  80  wird  eine  neue  Portion  des  gelösten  StoiFes  adsorbiei*t,  welche  pro- 
portional der  noch  vorhandenen  Konzentration  der  Lösung  an  gelöstem  Stt»ff 
ist  Der  Proportionahtätsfaktor  k  erwies  sich  nun  empirisch  als  eine  Funktion 
von  a  und  v: 

wo  a  und  —  bei  konstanter  Temperatur  für  einen  jeden  Stoff  konstante  Größen 
darstellen.     Durch    Integration    obiger   Differentialgleichung   ergibt    sich    also: 

(2)     lln^ =  «M"n(_^). 

^  ^     m      a  —  X  \v/  ^ 

Es  fragt  sich  nun,  wie  diese  Gleichung  mit  der  Gleichung  (1)  zusammenstimmt, 
die  doch  dieselben  Beziehungen  charakterisieren  soll  und  gar  keine  analytisch- 
innere Beziehung  zu  Gleichung  (2)  hat.  Der  Zusammenlijuig  ist  nach  Freund- 
lich folgender:   Wenn  man  Gleichung  (2)  in  Reihen  entwickelt  so  wüd  daraus: 


1 


i^-^)Hl 


^.+. 


AVenn  man  uun  die  liölicrcn  Glieder  der  beiden  Reihen  vom  dritten  an  ver- 
nachlässigt und  in  Betracht  zieht,  daß  -  gewöhnlich  nicht  sehr  verschieden  von 

n 

-  ist,  so  vereinfacht  sich  diese  Gleichung  zu 


m  \     V     / 


Das  ist  aber  gerade  Gleichung  (1),  wenn  man  das  —     der     älteren    Fonnel 

=  1 der  Freundlichschen  Formel  setzt     Damit  sind  die  Beziehungen  des 

n  ^ 

gewöhnlichen  zu  dem  Freundlichschen  Exponenten  gegeben. 

Für  die  echte  Adsori)tion  ist  ferner  charakteristisch^),  nach  Angabe  be- 
sonders von  Freundlich,  daß  die  Natur  des  Adsorbens  einen  sehr  geringen 
Einfluß  auf  die  Reihenfolge  der  Adsorl)ierl)arkeit  der  verschiedenen  Substanzen 
hat,    daß    aber  die  Adsorbierbarkeit   der   verschiedenen  Substanzen   in   weiten 

Grenzen  schwankt.    Da  der  Wert  von  —  der  Formel  (2)   wenig  schwankt,  hat 

man  in  der  Größe  des  Wei-tes  a  einen  Maßstal)  für  die  Adsorbierbarkeit  der 
verschiedenen  Substanzen.    Nach  Freundlich  ergeben  sich  nun  unter  gleichen 

Bedingungen  für  die  Adsori)tion   durch  Kehle  folgende  "Werte  für  a  und  — : 


*)  ^  gl-  jedoch  dazu  weiter  unten  S.  377  ft\ 
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Ameisensäure 

a 
2,366 

1 

n 
0,549 

Essigsäure 

2,999 

0,526 

Propionsäure 

3.784 

0,606 

Buttei-säure 

4,977 

0,699 

Bemsteinsäure 

4,666 

0,757 

Zitronensäure 

4,385 

0,83 

Benzoesäure 

19,23 

0,662 

m-Nitrobenzoesäure 

43,4 

0.511 

Mellithsäure 

15,85 

0,630 

Mandelsäure 

3.57 

0,86 

Pikrinsäure 

4,955 

0,760 

Sulfanilsäure 

2,938 

0,743 

Es  werden  also  die  organischen  Säuren  um  so  stärker  adsorbiei-t,  je  holier 
ihr  Molekulargewicht  ist,  die  aromatischen  Säuren  besondei*»  stark,  jedoch  wirkt 
unter  Umständen  die  Nitrogmppe ,  ferner  die  Sulfosäuregnippe  der  Adsorl)ier- 
barkeit  stark  entgegen.  Die  Sal/e  der  organischen  Säuren  werden  schwächer 
adsorbiert  als  die  Säuren  selbst.  Anorganische  Säuren  werden  viel  weniger 
a<lsorbiert,  und  anorganische  Salze  überhaupt  nur  sehr  wenig.  C^hlor  und  .lod 
(in  elementarer  Form)  wird  sehr  stark  adsorbiert. 

Die  Temperatur  hat  nur  einen  geringen  EinfiuU  auf  die  Adsorption.  Irgend 
ein  Einfluß  der  elektrolytischen  Dissoziation  auf  die  Adsorbierbarkeit  besteht 
nicht,  wie  z.  B.  Essigsäure,  Di-,  Trichloressigsäure  sich  nur  wenig  in  ihrer 
Adsorbierbarkeit  unterscheiden.  Ferner  ist  noch  bemerkenswert,  daß  im  all- 
gemeinen stark  dissoziierte  Stoffe,  ferner  stark  hydroxylhaltige  Köii)er,  wie 
Zucker,  sehr  wenig  adsorbiert  werden. 

Hierzu  möchte  ich  noch  hinzufügen,  daß  kolloidal  gehiste  Substanzen  im 
allgemeinen  äußerst  stark  adsorbiert  werden,  so  daß  ich  eine  hohe  Adsorbier- 
l)arkeit  geradezu  als  ein  Charakteristikum  der  Kolloide  hinstellen  möchte. 

Wenn  wir  nun  in  grob  anschaulicher  Weise  den  ungefähren  Sinn  des 
soeben  mathematisch  formuHerten  Gesetzes  betrachten,  so  ergibt  sich  Folgendes: 
eine  Substanz  wird  relativ  um  so  stärker  adsorbieil,  in  je  geringerer  Konzen- 
tration sie  zugegen  ist.  So  wurde  z.  B.  aus  einer  Lösung,  welche  0,261  g  Arsen- 
oxyd enthielt,  in  einem  Versuch  von  Biltz  0,251g  durch  Eisenoxyd  adsorbiert, 
also  96%,  dagegen  vtm  einer  Lösung,  welche  10  mal  so  viel,  also  2,6 1  g  Arsen- 
oxyd enthielt,  durch  die  gleiche  Menge  Eisenoxyd  0.712  g,  also  nur  27%.  Den 
gelösten  Stoff  praktisch  vollkommen  durch  Adsorption  zu  entfernen,  gelingt 
daher  nur  in  sehr  verdünnten  Lr)sungen. 

Unter  Adsorptionskoeftizient  versteht  man  nach  Ostwald  das  Verhältnis 
der  Konzentration  des  freien  Körpers  im  Wasser  zu  der  Konzentration  des 
adsorbierten  Anteils  in  der  Kohlenoberfläche  (oder  der  damit  proportioniden 
Kohlenmenge).  Xach  dem  entwickelten  Gesetz  ist  es  klar,  daß  dieser  Koneffizient 
für  irgend  einen  Stoß'  durchaus  keine  Konstante  ist;  viehnehr  ist  die  Adsorp- 
tion verhältnismäßig  um  so  vollkommener,  je  weniger  konzentriert  die  Ausgangs- 
h'isung  an  adsorbierbarer  Substanz  war.  Eine  (praktisch)  vollkommene  Entfer- 
nung eines  Stottes  aus  seiner  Lösung  durch  Adsorption  ist  daher  um  so  eher 
möglich,  je  verdünnter  die  Ausgangslösung  war. 
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Die  ^Adsorbierbarkeit"  eines  Stoffes  scheint  von  der  Natur  des  Adsorbens 
nicht  abzuhängen;  zwar  gibt  es  natürlich  stark  und  schwach  adsorbierende  Sub- 
stanzen, aber  wenn  man  die  Stoffe  nach  ihrer  Adsorbierbarkeit  für  ein  Ad- 
sorbens in  eine  Eeihe  ordnet,  so  gilt  dieselbe  Reihe  auch  für  jedes  andere 
Adsorbens.  Jedoch  werden  wir  von  dieser  Regel  sehr  bedeutende  Abweichungen 
kennen  lernen. 

Die  Gesetze  der  Adsorption  sind  in  diesem  Sinne  nicht  nur  dann  tiir 
gültig  befunden  worden,  wenn  der  zu  adsorbierende  Stoff'  in  echter  Lösung  ist, 
sondern  auch  bei  kolloidalen  Lösungen.  Biltz  fand  die  Formel  z.  B.  auch 
für  die  Adsori)tion  des  kolloidalen  Benzopuri)urin  durch  Baumwolle  bestätigt^). 


Fig.  20. 


Um  eine  Anschauung  von  den  Mengenrelationen  bei  der  Adsorption  zu 
geben,  ist  in  Fig.  20  die  Adsori)ti(>nskurve  der  Essigsäure  durch  Kohle  wieder- 
gegeben, nach  den  Messungen  von  Freundlich.  Die  Abszisse  stellt  die  Kon- 
zentrationen der  freien  Essigsäure  nach  Einstellung  des  Gleichgewichtes,  die 
Ordinaten  die  entsprechenden  Mengen  der  adsorbierten  Essigsäure  (dividiert 
durch  die  Menge  des  Adsorbens)  dar.  Die  Kurve  verläuft  zunächst  sehr  steil, 
um  sich  aber  sehr  bald  al)zutlachen.  Wenn  man  aber  wie  in  Fig.  21  die  Loga- 
rithmen derselben  AVei-te  in  ein  Koordinatensystem  ordnet,  so  ist  die  Kun^e 
der  Adsorption  ein(^  Gerade.   Der  AV'inkel,  unter  dem  diese  Gerade  die  Abszisse 


»)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Ges.  38  2963  (1905).     Weitere  Beispiele  auch  Biltz,  ebenda, 
37  1766  (1904);  38  2973,  4143  (1905). 
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sfhneidet,  hat  die  Bedeutung,  daß  seine  trigonometrische  Tangente  den  Expo- 


nenten in  der  Gleichung  darstellt: 


=  k 


in 


Irgend  einen  Aufschluß  über  das  Wesen  der  Adsorption  geben  uns  die 
gefundenen  Gesetzmäßigkeiten  nicht,  es  sei  denn  den  negativen  Aufschluß,  daß 
man  die  Adsorption  nicht  als  feste  T^ösung  bezeichnen  darf. 

Daher  sind  denn  auch  die  Hypothesen  vom  Wesen  der  Adsoii)tion  ganz 
unabhängig  von  den  soeben  ercirterten  Gesetzmäßigkeiten.  Von  solchen  Hypo- 
thesen sind,  wenn  wir  Freundlich  folgen,  die  folgenden  aufgestellt  worden: 
Tiagergreen^)  gründet  die  Tlieorie  auf  die  Annahme  einer  unter  höherem 
Druck  belindlichen  Flüssigkeitsschicht  an  der  Kohlenoberfläche  und  nimmt  an, 
daß  Stoflfe,  die  unter  Dnick  löslicher  sind,  sich  in  der  Zone  erhöhten  Druckes 


Fig.  i>l. 

anreichern  müssen.  Freundlich  modifiziert  diese  Anschauung,  der  er  eine 
gewisse  Berechtigung  nicht  abspricht,  indem  er  die  Einfühnmg  des  Begriffes  der 
Löslichkeit  an  dieser  Stelle  verwirft,  und  sagt:  Solche  Stoffe  sind  l)estrebt,  in 
den  Kaum  höheren  Dnickes  zu  dringen,  die  die  Kompressibilität  der  Lösung 
erhöhen. 

Freundlich  erklärt  aber,  unabhängig  von  dieser  Auffassung,  die  Ad- 
sorption aus  den  Erscheinungen  der  Obei'flächenspannung  heraus.  Die  Ober- 
flächenspannung an  der  Grenzfläche  des  Wassers  gegen  die  Kohle  strebt  als 
potentielle  Energie  einem  Minimum  zu.  Wenn  nun  ein  in  Lösung  befindlicher 
Stoft*  die  Obei-flächenspannung  herabsetzt,  so  \\ird  er,  diesem  Prinzip  zufolge, 
an  der  Obei-fläche  sich  anreichern,  weil  er  die  Oberflächenspannung  ja  dann 
noch  stärker  herabsetzt.  Die  Tatsache,  |daß  die  Adsorption  aus  verdünnten 
Jjösungen  relativ  größer  ist  als  aus  stärkeren,  kann  durch  die  Hilfsannahme 
erklärt  werden,  daß  geringe  Konzentrationen  des  gelösten  Stoffes  die  Ober- 
flächenspannung relativ  mehr  herabsetzen  als  hohe. 

Jedenfalls  spielen  (nacli  dieser  Anschauung)  bei  dieser  reinen  Form 
der  Adsorption  keine  anderen  Kräfte  mit  als  die  ,.Obei-flächenki*äfte'*. 

Tn  dieser  Theorie  ist  auf  die  elektrischen  Erscheinungen,  die  einerseits 
durch  Jonenbihhmg  des  gelösten  Stoßes,  anderseits  durch  die  Berühning  zweier 
Phasen  entstehen,  keine  Rücksicht  genommen.  Zwar  fiel  es  Freundlich  auf, 
(laß  gerade  stärker  dissoziierte  Elektrolyte  gewisse  Abweichungen  in  den  Ad- 


»)  Bigb.  t.  k.  Svenska  Vet.  Ak.  Handl.  24  2,  Nr.  4  u.  ö  (1899). 
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sori)tionsverhältnissen  zeigen,  jedoch  sind  diese  noch  nicht  näher  in  den  Ej*eis 
seiner  Betrachtuuj^en  gezogen  worden.  AVir  werden  nun  an  späterer  Stelle 
sehen,  daß  für  viele,  ja  die  meisten  der  biologisch  interessierenden  Adsorptionen 
gerade  diese  elektrischen  Erscheinungen  die  Hauptrolle  spielen,  und  wir  werden 
daher  die  Theorie  der  Ad8oq)tion  noch  einmal  von  ganz  anderen  Gesichts- 
punkten aus  kennen  lernen. 

Die  Färbung. 

Für  die  reine,  sogenannte  Substantive  Färbung,  d.  h.  die  ohne  Zuhilfe- 
nalime  von  Beizen  stattfindende  Farbstoffaufnahme  gibt  es,  wenn  ich  die  zahl- 
reichen Forschungen  zusammenfasse,  drei  Theorien:  erstens  die  chemische 
Theorie,  zweitens  die  Theorie  der  festen  Lösung,  drittens  die  Theorie  der  Ad- 
fioq)tion.  Hier  wird  natürlich  von  den  Autoren  die  reine  Adsorption  durch 
Oberflächenkräfte  gemeint,  welche  sie  naturgemäß  in  einen  Gegensatz  zu  der 
chemischen  Bindung  stellen. 

Die  chemische  Theorie  der  Färbung  fand  in  folgendem  Versuch  von 
Jacquemin^)  eine  Stütze.  Wenn  man  AVoUe  in  der  farblosen,  etwas  ammoniaka- 
lischen  Lösung  der  Eosanilinbase  leicht  erwänut,  so  färbt  sie  sich  tiefrot,  ebenso  wie 
die  Rosanilinbase  bei  ihrer  Verbindung  mit  Salzsäure  das  rote  Fuchsin  bildet. 
Die  Wolle  fungiert  hier  also  als  Säure  und  l)ildet,  wie  es  scheint,  ein  rotes 
Rosanilinsalz.  Diese  Auffassung  wurde  besondei*s  durch  einen  Vei-such  durch 
Knecht'^)  eine  Stütze.  Wenn  man  basische  Farbstoffe,  wie  Fuchsin  oder  Kristall- 
violett, durch  große  Mengen  Seide  oder  Wolle  völlig  ausfärbt,  so  findet  sich  in 
dem  iarl)losen  Bade  die  gesamte  in  dem  Farbstoff*  gebunden  gewesene  Salz- 
säure wieder,  ist  also  von  der  Faser  nicht  mit  aufgenommen  worden.  Diese 
Säure  findet  sich  nach  Knecht  aber  nicht  frei,  sondern  venuutlich  an  Ammoniak 
und  andere  Zersetzungsprodukte  der  Wolle  gebunden.  Es  liat  hier  also  schein- 
bar eine  doppelte  Umsetzung  stattgefunden: 

WoUe-Anmioniak  -|-  Rosanilinchlorhvdrat  =  Wolle-Rosanilin  +  CIXH^. 

Aber  die  Stichhaltigkeit  dieses  Beweises  wird  hinfällig,  wenn  man  folgende 
Tatsachen  daneben  hält:  Ei-stens  nehmen  auch  Substanzen,  welche  immöglich 
die  Fähigkeit  der  Salzbildung  haben.  \rie  Zellulose  (reines  Filtrieri)apier),  Farb- 
basen (Rosanilin,  Xilblaubase)  in  der  Farbnuance  ihrer  Salze  auf,  und  zwar  nicht 
nur  aus  wäßriger  Lösung,  sondern  auch  aus  Benzol  u.  dgl.^  t'nd  femer  fanden 
Freundlich  und  Losev*).  daß  auch  beim  Färben  von  reinster  Tierkohle  mit 
Kristallviolett  die  Farbbase  von  der  Kohle  festgehalten  wird  und  die  gesamte  zu 
erwartende  Salzsäuremenge  sich  im  Farbbade  findet,  und  zwar  in  freier  Form.  Der 
Gegensatz  zu  dem  (obigen  Befunde,  daß  nach  Knecht  die  Salzsäure  sich  nach  dem 
Färl)en  der  Wolle  gebunden  wiedeiündet,  wird  mit  größter  Wahi*scheinlichkeit 
dadurch  erklärt,  daß  Freundlich  und  Losev  kalt  tarbten,  während  Knecht 
heiß  färbte  und  der  Wolle  dadurch  Gelegenheit  gab,  sekundär  Zereetzungs- 
produkte  abzuspalten,  die  die  Salzsäure  neutralisierten.  Und  in  der  Tat  fand 
auch  Losev.  daß  eiiiei-seits  Wolle  beim  Kochen  mit  Wasser  etwas  Ammoniak 
abgab,  und  anderseits  beim  Austarben  basischer  Farbstoffe  mit  Seide  die 
Säure  frei  im  Bade  zurückblieb,   auch  beim  Heißiärl)en.     Es  ist  nun  geradezu 


M  C.  K.  H2  261  (1876).  —  «)  Ber.  d.  D.  rbeiii.  Ges.  21  1556  (1888;.  —  3)  Michaelis, 
Mücrers  Arcb.  »7  1^34  il903);  e))emla  101  183(1904).  —  *)  Dissertation  von  Losev.  Leipzig 
1907,  Über  dit»  Adsorption  der  Farbstoffe  dnrcb  Koble  und  Faseni.  Ferner:  Freund - 
lieb  und  Losev.   Zeitsebr.   f.   pbysik.  Cbeniie  59  284  ar07'. 
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uüinüglicb,  eine  chemische  Verbindung  der  Kohle  und  der  Kosanilmbase  an- 
zunehmen, und  damit  ist  der  Stichhaltigkeit  der  Beweise  von  Jac quem  in  und 
Knecht  der  Boden  zunächst  entzogen. 

Die  Theorie  der  festen  Lösung  für  die  Färbung  wurde  von  Ü.  N.  Witt 
aufgestellt^).  Er  betrachtet  die  Faser  als  ein  Lösungsmittel  des  Farbstoffs.  Für 
diese  Theorie  schien  zu  sprechen,  daß  viele  gegen  Wasser  echte  Färbungen 
durch  Alkohol  ausgezogen  werden,  und  manches  andere  noch.  AVir  können 
diese  Theorie  jetzt  kurz  behandeln:  sollte  der  Begriff  der  ..starren  Lösung"* 
nicht  sehr  wörthch  genommen  werden  und  nur  einen  Gegensatz  zur  chemischen 
Theorie  bedeuten,  so  mag  sie  hingenommen  werden,  aber  im  strengen  Sinne 
darf  man  die  Faser  nicht  einfach  als  ein  I^ösungsmitt^l  für  den  Farbstoff  und 
die  Färbung  nicht  einfach  als  eine  Verteilung  zwischen  zwei  Lösungsmitteln  auf- 
fassen.   Das  beweist  ja  schon  die  Nichtgültigkeit  des  Henryschen  Verteilungssatzes. 

Die  dritte  Theorie  ist  die  der  Adsorption.  Sie  nimmt  an.  daß  der  Farb- 
stoff nicht  durch  chemische,  sondern  durch  reine  Oberflächenkräfte  von  der 
Faser  festg:ehalten  werde.  Durch  von  Georgievics^),  Walker  und  Appley- 
ards^,  C.  G.  Schmidt*),  W.  Biltz^),  Freundlich  und  Losev«)  wurde  fest- 
gestellt, daß  die  Aufnahme  des  Farbstoffs  durch  Pflanzen-,  Tierfaser  und  Kohle 
quantitativ  nach  den  Gesetzen  der  Adsorption  erfolgt.  Schon  oben  machten 
wir  darauf  aufmerksam,  daß  diese  Erkläning  die  Möglichkeit  der  spezitischen 
Färbung  mancher  Sul)strate  nicht  zuläßt  und  somit  ganz  allgemeine  Geltung 
nicht  haben  kann.  Aber  auch  für  die  Substrate,  für  die  sie  eigentlich  gedacht 
ist,  begegnet  ihre  Anwendung  zunächst  noch  einigen  Schwierigkeiten.  Die  reine 
Adsorption  ist  ja  ein  völlig  reversibler  Prozeß,  und  es  ist  zunächst  nicht  ein- 
zusehen, warum  die  Färbungen  ül)erhaui)t  jemals  Wiischecht  sein  sollten. 

In  dieser  Hinsicht  besteht  nun  ein  prinzipieller  Unterschied  zwischen  den 
sauren  und  den  basischen  Farl)stoffen  bei  den  Vei-suchen  mit  Kohle.  Bei  den 
basischen  Farl)stoffen  tritt  nämlich  bei  der  Färbung  der  Faser  oder  Kolde  eine 
Zerlegung  ein,  indem  nur  die  Farbbase  adsorbiert  wird,  die  Säui-e  aber  in  Lösung 
bleibt;  die  sauren  Farbstoffe  jedoch  werden  als  Ganzes  aufgenommen. 

Die  Färbung  mit  basischen  Farbstoffen. 

Durch  Knecht')  wurde  die  schon  erwälinte  Tatsache  festgestellt,  daß  bei 
der  Färbung  sowohl  von  Wolle  wie  von  Baumwolle,  beziehungsweise  reiner 
Zellulose,  mit  basischen  Farbstoffen  eine  Spaltung  des  Farbstoffs  eintritt,  derait,. 
daß  die  Farbbase  von  der  Faser  absorbiert  wird,  die  Säure  dagegen  im  Bade 
zurückbleibt. 

Freundlich  und  Losev  stellten  das  Gleiche  bei  der  Färbung  der 
Tierkohle  mit  basischen  Fai'bstoÖen  fest.  Besonders  anschauhch  wird  [diese 
Spaltung,  wie  ich  zeigen  konnte®),  wenn  man  Zellulose  mit  eosinsaurem  Me- 
thylenblau färbt:  beim  Auftropfen  der  Farblösimg  bildet  sich  ein  rein  mit 
Methylenblau  gelärbtes  Zentrum,  während  die  Eosinsäure  weiter  diffimdiert.  Es 
ist  nun  für  die  theoretische  Erkenntnis  dieses  Vorganges  von  ausschlaggebender 
Bedeutung,   sich   darüber  klar  zu  werden,  in  welcher  Foim  die  Farbbase  fest- 

M  Lehnes  Färberzeitung  (1890/91)  1—4.  —  *)  Mitt.  des  tecbn.  Gewerbemus. 
AVien  (lb94)  215  und  Cheinikerztg.  26  130  (1902).  —  «)  Journal  of  cheniical  Soc.  60  1384 
(1896).  —  *)  Zeitschr.  physik.  Cheni.  15  60  (1894).  —  »J  Ber.  der  Deutschen  ehem.  Ges.  .37 
1772  (1904);  38  2973  (1905)..  —  «)  Zeitschr.  physik.  Chem.  59  284  (1907 1.  —  ')  her. 
der  Dtsch.  chem.  Ges.  21  1556  und  Färberzeitg.  18  S.  22  (1893/94).  —  ^)  Pflügers  Archiv 
97  634  (1903). 
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gehalt<?n  wird.  DüB  es  nich  nicht  «m  eine  Salzlulditng  liantlelt,  ist  hei  Zelluloid 
Bild  bei  Kohle  selbstverntundlich;  in  der  dem  Cht^iuiker  nrehtiiligeD  Furm  i^t  die 
Farbbase  aber  auch  nicht  adsorbiert,  denn  die  dem  präpämtiven  Chemiker  bi*- 
kannte  Form  der  Bnse  de^  Fuchsins  imtl  Kristallvifrletts  ist  eine  farblose 
Karhin(dl)jtße,  In  dieser  Bezieh un^^  ist  aiieb  iol^render  Versuch  lehrreich:  wenn 
man  die  gelbe  Lüwung  der  Nilhlaulmse  aid'  Zellulose  tropft,  so  wird  sie  augen- 
blicklich in  Ithiuei^  Farl>e  adsi>rbieii,  obwtdd  Ider  jede  Mrif^diclikeit  einer  8ulz- 
bildung  an^gescldniHsen  is^t.  Der  mir  von  Heidenhain^)  geiuachtt*  Vorhalt,  daB 
die  Kohlensaure  der  Luft  diesen  Farheuumschlag  hen-orbrächte,  kimote  vou  mir 
leiclit  widerlegt  werden-).  Die  Ursache  liegt  vielmehr  darin,  daß  die  präparativ 
durch  einen  IHM-rscliuß  \on  Alkalien  aus  den  haBi?icht*n  Farbstotfen  dargestellten 
Farbbasen  nur  eine  JLulitikation  der  außerordentlich  tn  Tantomerien  neigenden 
F:ii'bbasen  darstellen.  Datur  ist  lehrreiclj  folgende  Beobachtimg  von  Hantz.Kcil*)* 
Wenn  man  Kris^tidl violett  ndt  einem  Aiimvalent  Naf)H  versetzt,  so  zeigen  Leit- 
fähigkeiisbestimmiingen  an^  daß  znnaclmt  außer  Na'-  und  tl'-Ionen  ein  Farb- 
stoffkation und  ÜH'-Ioneu  in  Tiisung  mnd.  Bald  aber  verschwindet  das  Farli- 
stoffkiition  und  das  OH-lon,  und  e?*  entsteht  dafür  die  nicht  h'itentie  Karbinul- 
base.  Wir  hlitteu  hi(/rmit  zunächst,  vor  Entf^tehmig  der  Kar binol bnse,  eine  dir 
tiuitamere  Form  der  l'arbstoffbase,  die  die  gleiche  Färfiung  zeigt  wie  die  t>al^e 
der  basischen  Farbstoffe»  Aber  noch  eine  diitte  MiKÜHkation  gibt  es:  wenn 
man  nach  Bae^^ei'  festes  Fuchsin  mit  knn^entrierter  Natnmlauge  behüTidelt,  so 
erhält  man  die  Base  in  Form  eines  grauen  amorphen  Pnlvei-^»  wehrhes  in  Alkohol 
löslich,  in  Wasser  unlöslich  ist»  Baeyer  faßt  diese  Form  der  Base  als  Poly- 
merisationsprodukt des  Fucbsonirnins  auf.  jedoch  bedarf  (Hese  Auffass^nng  noch 
weiterer  Untei'suchimg,  und  wir  wtdk-n  tliese  Ftnm  einfach  als  die  Bae} ersehe 
Base ,  bezeiclmen»  Nach  Losev  hißt  sich  auch  aus  Kristall  violett  eine  ent- 
sprechende Base  lierstelleu. 

Es  ist  nmi,  wie  Freundlich  und  Losev  meinen,  wahrscheinlich^  daß  diese 
Baey ersehe  Modifikatioii  die  Fonn  der  Farbbaae  ist,  in  der  sie  sieh  in  adsor- 
biertem Znstande  auf  der  Oberfläche  der  Kohle  befindet.  Dafiir  siirieht  lie- 
st mders  der  Umstand,  daß  die  getarbte  Kohle  den  Farbstoff  an  Wasser  absolut 
nicht,  leicht  dagegen  an  Alkidiol  al>gibt» 

Als  allgemeingültig  wird  man  allerdings  diese  Annahme  nicht  gelten  lassen 
können,  denn  die  Farlie,  mit  der  Fuchsin  auf  Wolle  oder  Zellulose  haftet*  ist 
nicht  gerade  die  Farbe  dieser  Baejerschen  Base,  die  als  gelbbraun,  nicht  aber 
als  rot  beschrieben  wird.  Aber  mag  es  auch  noch  unaufgeklärt  sein,  in  welcher 
Fonn  die  FarbJiase  aut'  der  Paser  ist,  sicher  ist  jedenfalls,  daß  das  Fuchsin  an 
die  Faser  nur  seinen  basischen  Bestandteil  aljgibt. 

Es  bleibt  nun  nach  zu  erklären,  aus  w^elcher  Ursache  diese  Spaltung  der 
basischen  Farbstoffe  üljerliatipt  eintritt*  Und  da  komnjt  luau  ohne  rlie  Zidiilfemihme 
4er  elektrischen  Ei^ch einungen  nicht  aus.  Wie  Kataphoreseversuche  lehren»  haben 
die  meinten  amt»rplien  Substanzen,  in  Wasser  aufgeschwemmt,  eine  negative 
Ladung,  wandern  als<^  aniontisclu  Aus  diesem  Grunde  w^erden  sie  also  die 
Katinnen  au  sich  ziehen.  Die  größere  oder  geringere  ,.Adsorbierliarkeit"  des 
angezogenen  Kations  gibt  den  Ausschlag  dafiir,  wieviel  von  fleni  Kation  an  der 
Obei'fläche  festgehalten  wird. 


I 
■ 
I 


")  PHägei^   Ardiiv   100   217.    Munck  med,  Wocheuschr,   (1903)  47 
ÄJKhir  101   183  (l&04j.    —   ^}  Ber.   d.  Dtacli.   rbera.  Ges.  33  378  (190O)* 
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Hiermit  wird  zur  Erklärung  der  Adsoiiition  ein  bisher  nicht  berücksich- 
tigter, neuer  Faktor  herangezogen,  der,  wie  wir  ausdrücklich  betonten,  mit  dem 
Wesen  der  eigentlichen,  reinen  physikahschen  01)erflächenadsoq)tion  nichts  zu 
tun  hat,  aber  in  Wirklichkeit  bei  der  Mehrzahl  der  den  Biologen  interessieren- 
den Adsorptionen  eine  ausschlaggebende  Rolle  spielt  Die  Adsoi'j)ti()n  ist  unter 
diesen  Umständen  mit  dem  Ausgleich  elektrischer  Ladungen  verbunden,  und 
sie  nähert  sich  dadurch  in  ihrem  Wesen  der  Salzbildung,  welche  ja  auch  mit 
dem  Ausgleich  elektrischer  Ladungen  verknüpft  ist. 

Wohl  zu  beachten  ist  femer,  daß  die  Adsoq)tionen  der  basischen  Farl)- 
stoffe  an  Kohle,  Zellulose  oder  Wolle  iri'eversibel  sind  und  schon  daher  nicht 
als  reine,  unkomplizierte  Adsorptionen  zu  betrachten  sind.  Diese  Irreversibilität 
ist  allerdings  wahi-scheinlich  keine  primäre,  sondern  nach  der  Auffassung  von 
Freundlich  eine  sekundäre,  dadurch  hervorgerufen,  daß  die  adsorbierten  Farb- 
basen jene  Umwandlungen  in  tautomere  Modifikationen  erleiden.  Ob  aber  diese 
Auffassung  für  alle  Fälle  zutrifft,  erscheint  mir  noch  zweifelhaft.  Denn  Rona  und 
ich  konnten  beobachten^),  daß  auch  die  Adsorptionen  der  Eiweißkörper  und 
der  Albumosen  an  Kohle,  Mastix  oder  Kaolin  ebenfalls  irreversibel  sind.  Ist 
dies  für  die  Eiweißköq)er  insofern  im  Sinne  Freundlichs  zu  erklären,  daß 
die  Eiweißkörj^er  nach  ihrer  Adsori)tion  sehr  rasch  denaturiert  und  unlöslich 
gemacht  werden,  so  trifft  diese  Erklärung  für  die  Adsori)tion  der  Albumosen 
keineswegs  zu.  Wir  haben  auf  Grund  der  bisher  erörterten  Dinge  nicht  die 
geringste  Vorstellung  davon,  weshalb  so  leicht  wasserlösliche  Substanzen  wie 
die  Albumosen  und  Peptone  von  der  Kohleobei'fläche  in  so  gut  wie  ganz  un- 
löslicher, unmedergewinnbarer  Form  festgehalten  werden.  Daß  sie  nicht  zer- 
stört werden,  zeigen  die  Adsori)tionsversuche  mit  Mastix,  wo  die  in  irrever- 
sibler AVeise  adsorbierten  Albumosen  durch  Ijösen  des  Mastix  in  ClUoroform 
wiedergewonnen  werden  können.  Die  eigenartige  Veränderung,  die  die  adsorbierten 
Stoffe  erleiden,  geht  aus  unserer  Beobachtung  henor,*)  daß  die  Albumosen 
(ebenso  wie  gewisse  Fermente)  in  ilirer  Adsori)tionsverbindung  mit  Mastix  die 
(^hloroformlöslichkeit  des  Mastix  zum  Teil  mit  annehmen. 

Um  es  also  kurz  zusammenzufassen:  Die  Färbung  mit  den  basischen 
Farbstoffen  beruht  auf  einem  Adsorptionsprozeß  —  in  weitestem  Sinne  — ,  der 
insofern  von  der  reinen  physikalischen  Flächenadsoq)tion  verschieden  ist,  als 
erstens  elektrische  Kräfte  eine  hervorragende,  wenn  nicht  die  einzig  wichtige 
Rolle  spielen,  zweitens  die  Adsorj^tion  irreversibel  ist 

Daß  trotz  der  Irrevembilität  dieselben  mathematischen  Gesetze  für  diese 
wie  für  die  echte  Ads()ii)tion  gelten,  beweist  aufs  neue,  wie  wenig  aus  diesen 
rein  empirischen  Gesetzen  für  das  Wesen  der  Prozesse  zu  folgern  ist. 

Auch  der  Färbeprozeß  wird  uns  in  neuem  Lichte  erscheinen,  wenn  wir 
späterhin  die  elektrischen  Erscheinungen  eingehend  berücksichtigen  werden. 

Die  Färbung  mit  sauren  Farlistoffen. 

Die  Färbung  mit  den  sauren  Farbstoffen  aus  neutralem  Bade  ist  ihrem 
Wesen  nach  erhel)licli  einfacher.  Nehmen  wir  hier  das  einfachste,  wenn  auch 
zeitlich  am  spätesten  untei'suchte  Paradigma,  die  Färbung  der  Kohle  nach 
Freundlich  und  Losev,  so  ergibt  sich  erstens,  daß  keine  Spaltung  des  Farb- 


»)  Bloch.  Zeitschr.  2  219  (1906);  3  109  (1907);  4  11  (1907).  —   «)  Kiooh.  Zeitschr.  4 
11  (1907). 
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Silkes  eiiitiitt,  sondern  dt*r  Farlintort"  als  üaiizeH  aiborlriert  wini,  und  diili 
zweitens  die  Fiirbiing  diiiTliauH  revorsiliel  ist,  indem  sie  sich  *!nrdi  Wasser 
wiedt*r  aiiawasi'hen  läHt,  Das  gilt  wenigstens  tlir  die  Färbung  mit  den  Salzen 
der  Farbsiinren  aus  der  neutralen,  waßrif^en  Lösunfr-  Anders  steht  es  aln^r 
mit  der  in  der  Pnixis  so  bäuti«,'  angewendeten  Farliun^  mit  sauren  Farbstaffen 
aus  angesäuertem  Bade.  In  saurem  Bade  kehren  nämlich  die  für  gewohnlich 
nefjativ  geladenen  Suspensionen  ihre  Lathinfr  oft  in  eine  positive  um,  umi  nun 
treten  die  entspreclieuden  Erselieinungen  der  basischen  Färbst oÖe  in  ent- 
s|irechentler  Unikehrung  liervor:  die  Färbung  wird  irreversibel,  d,  h.  echty  es 
winl  die  Farbsaure  adsorbiert,  das  Kation  bleibt  in  der  Lösung  zuiiick. 

Eine  besondere  Kategorie  der  sanren  Farbstoffe  lülden  die  „subatantiveii'^ 
Farbstoffe;  bo  bezeichnet  man  namlieh  eine  Klasse  von  sauren  Farbstoffen^  von 
denen  die  Praxis  gelehrt  hat,  dali  sie  schon  in  neutraler  und  sogar  alkalischer 
Ltisnng  die  Baiiniwolle  waschecht ,  d*  h.  irreversibel  färben*  Dieses  sind  im 
allgemeinen  die  Sahse  von  ziemlich  hochmolekularen  Aminosulfosänren  ans  der 
Gruppe  der  Tetrazofarbst^^ffe^  wie  Kojigorot  und  Benzopurpurin*  Diese  Farb- 
stoffe haben  nnn  die  uns  hier  besonders  interessierende  Eigenschaft,  daß  ihre 
wiißrigen  Lösungen  kolloidalen  Charakter  haben,  d.  L  sie  zeigen  keinen  osrntj- 
tischen  Druck  (diffnndieren  nicht  ilurch  Mendn-anen  und  erniedrigen  den  Gefrier- 
punkt nicbt),  leiten  den  elektrischen  Strom  kaum  und  erweisen  sich  «selbst  in 
höchsten  Verdünnungen  l»ei  ultraniikrosk'opischer  Betrachtung  als  inhomogen. 
Diese  Farbstoffe  werden  von  der  Faser  aufgenommen,  ohne  ^Ine  Spaltung  zu 
erleiden,  und  folgen  dabei  dem  matbematischen  Gesetz  der  Adsor|)tionsvorgange^ 
aber  sie  sind  iiTeversibeh  Diese  Irreversibihtät  ist  vielleicht  nicht  vollständig» 
aber  das  ist  hier  glcichgiiltig;  die  Hauptsache  ist,  daß  'die  jedenfalls  nur  unroll- 
komnien  vorhandene  Irreversibilität  lehi^t ,  daO  das  Adsorptionsgleichgcwicht 
kein  echtes  dynamisches  Gleichgewicht  sein  kann.  Aid'  die  Beizen tarhung 
wollen  wir  nicht  näher  eingehen»  Es  ist  wahrscheinlich,  daß  die  Anfnahme 
der  Beize  rlurch  die  Gewebe  eine  tler  Färlning  gleichzusetzende  Adsorption  im 
weiteren  Sinne  ist,  wahrend  die  Aufnahme  des  Farbstoffes  durch  das  gebeiztem 
Gewelje  ein  zweiter  ähnhclier  Prozeß  ist.^ 

Zum  Hcliluß  sei  bei  dieser  Gelegenheit  noch  etwas  idjcr  den  Lösungs* 
zustand  der  Farbstoffe  gesagt,  E»  besteht  häufig  die  Meinungt  «laß  die  Farb- 
stoffe fast  der  Typus  viui  kolloidalen  Losungen  seien.  Das  ist  durchaus  nicht 
ohne  wesentliche  Einsehränkung  zuzugeben*  Die  meisten,  wenn  auch  noch  so 
hochmolekularen  Farbstoffe  haben  in  wäßriger  Lösung  dun^haug  die  Eigen- 
schaften einer  echten  Lösung,  sie  haben  einen  bedeutenden  osmotischen  Drucke 
der  in  vielen  FäUen  sogar  auf  eine  gan^  betrachthche  elektrolytische  Disso- 
ziation schließen  läßt.  Das  Eosin  (das  neutrale  Sak  der  xweibasischen  Eosin- 
sänre)  zeigt  nach  meiner  Beobachtung  in  vei-dünnter  wäßriger  Lösung  nach 
ihr  Gefrieipunktsmethode  sogar  eine  fast  vollkommene  dreifache  Dissoziation 
in  2  Na'-Ionen  und  das  Farhsäureanion.  Dagegen  haben  die  meisten  Farli- 
basen  und  sehr  viele  Farbsäuren  iJi  freiem  Zustantl,  soweit  man  sie  Uberhau}it 
in  wäßrige  Lösiuig  bringen  kann,  durchaus  ktdloidalen  Charakter^),  Viele  Fari>* 
Stoffe  y  die  in  Wasser  ganz  unzweifelliaft  echte  j  sogar  elektrolytisch  dissoziierte 
Lösungen   bilden,   /.eigen    nach    meinen    Ei*fiibningen^)    in    starken    wäßrigen 


*)  Michaelii,  Hofmeisters  Bätr,  8  a8  (190Ö).  —  ')  Virchowi  Archiv  1  "9  1Ö5  (IÖ05). 
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Lösungen  eine  optische  Inhomogenität.    Eine  theoretische  Voi-stellung  von  dem 
AV^esen  dieser  Inhomogenität  werden  wir  erst  weiter  unten  ^^ewinnen. 

Die  Adsorption  des  Eiweißes,  der  Albumosen  und  der  Fermente. 

AVenngleich  es  lange  bekannt  ist,  daß  Eiweißköq)er  recht  bedeutend  von 
adsorbierenden  Mitteln  mitgerissen  werden,  so  liegen  doch  noch  Avenige  physi- 
kalisch-chemische Untersuchungen  darüber  vor.  Von  Michaelis  und  Rona 
wurde  die  Entfernung  des  Eiweißes  durch  Adsorption  als  Hilfsnmnipulation  für 
])hysiologisch-chemische  Zwecke  benutzt,  und  dabei  machten  wir  einige  Er- 
fahrungen, die  für  die  Auffassung  des  Adsorptionsvorganges  von  allgemeinerem 
Interesse  zu  sein  scheinen,  weshalb  ich  sie  hier  kurz  vorbringen  will.  Wir  sehen 
hier  ganz  ab  von  den  Problemen,  die  uns  in  diesen  Arbeiten  eigentlich  be- 
schäftigten^), die  auf  eine  (juantitative  Entfemung  des  Eiweißes  hinausliefen. 
Uns  interessiert  etwas  ganz  anderes  daran.  Wenn  man  Eiweiß  durch  Mastix, 
Kaolin,  kolloidales  l)ezw.  frisch  ausgefälltes  Eisenhydroxyd,  Tierkohle  adsorl»iei% 
so  ist  dies  ein  durchaus  irreversibler  Prozeß.  Die  Ursaihe  mochte  man  zu- 
nächst darin  suchen,  daß  das  adsorbiei-te  Eiweiß  rasch  denaturiert  und  unlös- 
lich wird.  Aber  die  nähere  Beschäftigung  mit  gewissen  Albumosen  lehrte,  daß 
auch  diese  in  durchaus  irreversibha-  Form  mlsorliiert  werden.  Wenn  man  reine 
oder  auch  eiweißhaltige  Albmnosenlösungen  an  Mastix  oder  eines  der  anderen 
genannten  Adsorbentien  l)indet,  so  gehen  beim  Behandeln  dieser  mit  Albumosen 
beladenen  Adsorbentien  mit  Wasser  die  Albumosen  nicht  oder  doch  nur  in 
nicht  nennenswerten  Spuren  wieder  in  Lösung,  sobahl  nur  die  Keaktion  nicht 
alkalisch  ist,  weder  in  der  Kälte  noch  beim  wiederholten  Auskochen  mit  immer 
neuen  Portionen  Wasser.  Von  einer  „Denaturiening'*  der  Allmmosen  kann 
natürlich  keine  Rede  sein,  und  es  ist  nach  unseren  bisherigen  Kenntnissen  zu- 
nächst unerfindlich,  wanmi  die  Albumosen  an  den  Adsorbentien  so  ungemein  fest- 
haften. Von  chemischen  Reaktionen  kann  ebensowenig  die  Rede  sein.  Wir 
stehen  hier  genau  vor  demselben  Proldem  wie  bei  der  Frage,  wodurch  denn 
die  Farbstoffe  auf  der  Faser  oder  der  Kohle  in  irreversibler  Weise  festgehalten 
werden.  Wir  sahen  nun  bei  den  Farbstoffen,  daß  immer  dann  diese  irrever- 
sible Bindung  einzutreten  schien,  wenn  die  Adsoi'])tion  mit  einem  Ausgleich 
elektrischer  Ladungen  verbunden  ist. 

Wir  konnten  nun  aber  durch  Kata[)horeseversuche-)  nachweisen,  daß 
auch  bei  der  Adsorption  der  Albumosen  durch  Kohle  ebenfalls  ein  Ausgleich 
elektrischer  Ladungen  stattfindet,  indem  die  sonst  in  wäßriger  Aufschwemnmng 
aniontisch  wandernden  Kohleteilchen  keine  Kataj)horese  mehr  zeigen,  wenn  sie 
mit  Albumosen  beladen  sind.  Wir  können  also  aus  der  Übereinstimmung  dieser 
Tatsachen  rein  empirisch,  vorläufig  ohne  kausale  Begründung,  den  Schluß  ziehen^ 
daß  eine  Adsorption  dann  irreversibel  ist,  wenn  sie  auf  dem  Ausgleich  elek- 
trischer Ladungen  bendit;  daß  dagegen  die  allein  auf  ()l)erfiächenspannkräften 
beruhenden  Adsorptionen  stets  vollkommen  reversibel  sind. 

Ebenso  wie  Eiweiß  werden  auch  die  Fermente  sehr  leicht  von  allen 
Adsorbentien  festgehalten.  Man  muß  sich  aber  hüten,  diese  unsj)ezifische 
Hindung  der  Fermente  mit  der  spezitischen  Bindung  der  Fennente  an  das 
spaltbare  Substrat  in  Analogie  bringen  zu  wollen.    Die  unspezifische  Bindung  der 


^)  Michaelis  u.  Kona,  Kiocbeiii.  Zeitsclir.  1.  c.  —  *)  Nicht  veröft'entlicht 
Kordnvi-Richter.    Handbuch  II.  23 
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Fermente  ist  auch  bisher  mir  wenig  systematisch  untersucht*)  worden,  aber  so  viel 
steht  jetzt  schon  fest:  sie  ist  ebenfalls  irreversibel.  Auch  sie  sind  höchstwahr- 
Hcheinlich  mit  dem  Ausgleich  elektrischer  Ladungen  verbunden.  In  einem 
Falle  gelang  auch  der  Nachweis,  daß  dem  Ferment  eine  einsinnige  elektiisclie 
Ladung  zukommt.  Das  Inveilin  der  Hefe  wird  von  elektronegativen  Adsor- 
bentien  (Kaolin,  Mastix,  Arsensulfid)  überhaupt  nicht,  von  elektropositiven. 
Fe(OH)g,  A1(ÜH)3  sehr  leicht  adsorbiert  In  anderen  Fällen  en^-eisen  sich  die 
Fermente  ebenso  doppelsinnig,  wie  die  EiweiBköii)er,  und  werden  von  elektro- 
positiven wie  -negativen  Adsorbentien  mitgerissen. 

Die  spezifische  Adsorption. 

„Spezifisch"  nennt  man  die  Reaktionen  der  Fermente  und  Innnunköqier, 
weil  die  liir  sie  charakteristische  Reaktion  auf  eine  sonst  unerhört  beschriinkte 
Anzahl  von  Substanzen  gerichtet  ist.  Unter  diesen  spezifischen  Reaktionen  sind 
nun  auch  einige,  die  wir  zu  den  ..Adsorptionserscheimmgen'*  im  weiteren  Sinne 
zählen  können.  Das  sind  die  Reaktionen  der  Agglutinine  und  Amboceptoren, 
insofern,  als  die  agglutinablen  Elemente,  die  Blutkörperchen  oder  die  Bakterien, 
das  Agglutinin  aus  seiner  Lösung  bis  zur  Erreichung  eines  Gleichgewichtes 
adsorbieren. 

Daß  die  Bakterien  aus  jeder  ihnen  dargebotenen  Agglutininlösung  inuner 
nur  einen  Teil  adsorbieren,  wurde  zuerst  von  Eisenberg  und  Volk*)  be- 
schrieben. In  der  folgenden  Tabelle  sind  ihre  Resultate  wiedergegeben.  T  be- 
deutet die  einer  stets  gleich  bemessenen  Menge  von  Tj^phusbazillen  dargebotene 
Menge  Agglutinin,  x  die  von  den  Bakterien  adsorbierte,  c  die  in  Lösung 
zurückgebhebene  Menge. 


T 

X 

c  beobachtet 

c  berechnet 

2 

2 

0 

0,02 

20 

20 

0 

0,7 

40 

40 

0 

2.1 

200 

180 

20 

19,7 

400 

340 

60 

52,9 

2000 

1500 

500 

478 

10000 

6500 

3500 

3890 

20000 

11000 

9000 

9160 

Wenn  man  nun  die  Fonnel  der  Ads()ii)tion  hier  anwendet,  so  ergibt  siih 

in    einfacher  Weise,   da  ja  die  ^fenge    der  Bakterien    und   das  Volumen   des 

ganzen  Gemisches  nicht  variiert  AMirde. 

I 

kn 
•  c 

Nehmen  wir  nun  für  —  den  l)ei  Adsorptionsprozessen  relativ  häutig  vorkom- 
menden AV'ert  0,67  und  für  k  den  Wert  24,7,  so  stimmen  die  daraus  berech- 
neten Wert«»  von  c  mit  den  beobachteten  innerhalb  der  freilicli  recht  großen 
BeobachtungslVliler  überein.    Dies  ist  von  Arrhenius  gefunden  worden.    AUer- 


1)   Vgl.    die    (leiiinäclipt     erschciuende    Arbeit    Micliaelis    ii.    Ehrenreich,    Bioch. 
Zcitschr.  10  283  (1908).  — '-)  Wiener  klin.  AVochenschr.  (1901)  Nr.  50;  Zeitschr.  f.  Hyg.  40. 
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diiigs  ist  Arrhenius^)  selbst  durchaus  nicht  geiiei;^t.  seine  Formel  im  Sinne 
einer  Adsoqition  deuten  zu  wollen,  er  faßt  sie  yiebnehr  als  den  Ausdruck  der 
Verteilung  des  Agglutinins  nach  dem  Henryschen  Satze  auf,  ohne  allerdini^s 
damit   die    Deutung   der    stan*en   L()sung   gelten    zu    lassen,    und   deutet    den 

2 

Exi)onenten  0  demgemäß,  wie  es  nach  unserer  obigen  Erörtenmg  folgerichtig 

3 
ist,  derart,  daß  das  Agglutinin  in  seiner  Lösung  ein    -  mal  so  großes  Moleku- 

largewicht  habe  als  im  Zustande  seiner  Bindung  an  die  Bakterien.  Die  Deutung 
dieser  Formel  als  Ausdruck  einer  Adsorption  ohne  Mitwirkung  chemischer 
Kräfte  stammt  dagegen  von  Biltz.  Wir  haben  oben  zur  Genüge  erörtert,  daß 
es  völlig  verfehlt  ist,  die  Exponentialausdnicke  der  Adsori)tionsformel  mit  dem 
Molekularzustaiid  und  der  Dissoziation  in  diese  Beziehung  bringen.  Arrhenius 
wäre  wohl  auf  seine  Deutung  niemals  gekommen,  wenn  er  schon  das  inzwischen 
angehäufte  Material  über  die  Adsorption  zur  Verfügung  gehabt  hätte.  Er  will 
aus  dem  Grunde  durchaus  nichts  von  der  Ad8orj)tion  wissen,  weil  angeblich  der 
Exponent  bei  Adsorptionsgleichungen  erfahrungsgemäß  immer  kleiner  als  1  sei. 
Madsen  aber  in  einem  Falle  (mit  Bact.  Coli  und  Coli- Agglutinin)  diesen  Ex- 
ponenten größer  als  1  gefunden  hat. 

Aus  solchen,  in  ihrem  Wesen  noch  absolut  unerklärten  empirischen 
Zahlenverhältnissen  auf  die  Natur  des  Prozesses  etwas  schließen  zu  wollen,  ist 
ein  Schritt,  zu  dem  man  sich  nicht  ohne  die  z^singendsten  andenseitigen  Be- 
weise entschließen  sollte. 

Dieselbe  Gesetzmäßigkeit  fand  Arrhenius  auch  aus  den  Versuchen  von 
Eisenberg  und  Volk  bezüglich  der  Adsori)tion  des  (^holeraagghitinins  durch 
Choleravil)rionen.  Arrhenius  und  Morgenroth^)  untei-suchten  in  derselben 
Weise  die  Adsorption  eines  hämoMischen  Ambozeptoi-s  tur  Rinderblut,  ge- 
wonnen vom  Kaninchen.  Verschiedene  Lfisungen  des  Ambozeptors,  deren  Kon- 
zentrationen in  der  Tabelle 


T 

(' 

B  beol). 

B  l)er. 

250 

226 

24 

39 

330 

275 

55 

57 

670 

500 

170 

151 

1330 

850 

480 

376 

2700 

1710 

990 

942 

5000 

3070 

1930 

2050 

10000 

5800 

4200 

4800 

16700 

7820 

8880 

8870 

33000 

13!)(l0 

19100 

19700 

unter  T  in  willkürlichen  Einlu^iten  angegeben  sind,  wurden  mit  konstanten 
Mengen  von  Kinderbhitkr>rperchen  vei-setzt  und  die  Menge  des  nicht  adsorbierten 
Ambozej)toi*s  in  der  al)zentrifugierten  Flüssigkeit  durch  hämohtische  Versuche 
austitriert    (H).    Die  Differenz  zwischen  T  und  B  ist  C,  die  adsorbierte  Menge. 

Ks  wurde  wiederum  die  obigt»  Formel  angewendet,  für  —   ergab    sich    wiederum 

n 

2  .        .       •%        . 

;  wurde  k=18,3  gesetzt,  so  ergab  sich  eine  rbereinstimmung  der  beobachteten 

o 


»I  Iimimiiochemie.     Leii»zi^r,  1?)07.    —   *;  Arb.   des  kais.  (Gesundheitsamtes.  Bd.  '20  10 
(1904)  und  Hy.i:iea.  Bd.  66. 
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und  der  berechneten  adsorl)ierten  Menfue  innerhall)  der  Versuclisfehler. .  Ahnlich 
verlief  ein  Versuch  mit  einem  Ambozeptor  gegen  Schafbliitköri)erchen,  gewonnen 
von  der  Ziege. 

Aber  selbst  diese  Zahlen,  die  so  relativ  gut  zu  den  theoretisch  berechneten 
Werten  zu  stimmen  scheinen,  beweisen  im  Grunde  nichts,  sobald  man  nach- 
weisen kann,  daß  die  Voraussetzung  nicht  richtig  ist,  auf  der  die  Berechnung 
beruht  Diese  Voraussetzung  ist  vor  allem  die  Einheitlichkeit  des  Agglutinins 
in  dem  Tmmunsenim.  Nun  hat  aber  neuerdings  P.  Th.  Müller^)  nachgewiesen, 
daß  die  in  einem  Tmmunsenim  vorhandenen  Antikörper  durchaus  nicht  einheit- 
licher Natur  sind.  Der  Gang  dieser  Versuche  ist  von  allgemeinerer  Bedeutung, 
so  daß  wir  sie  näher  schildern  wollen. 

AVenn  ein  Aml)ozei)toi-seiiim  oder  ein  Agglutininsenmi  mit  seinem  spezi- 
fischen Substrat,  also  Blutkörperchen  oder  Bakterien,  versetzt  wird,  so  wird  ein 
Teil  der  Tmnnmsubstanzen  gebunden,  ein  anderer  Teil  bleibt  frei.  Die  frei- 
bleibende Menge  läßt  sich  leicht  austitrieren.  Wenn  der  Immunkörper  nun 
einheitlicher  Natur  ist,  S(»  muß  sich  die  zunickbleibende  Menge  Immunkörper 
genau  so  verhalten  wie  der  unvcrbehandehe  Immunkörper,  wenn  er  durch  ge- 
eignete Verdünnung  auf  den  gleichen  Titer  gebracht  worden  ist.  In  Wirklich- 
keit besteht  aber  ein  T'ntei-schied  zwischen  dem  frischen  Immunkörper  und  dem 
Restimmunkruper:  von  frischem  Immunkör[)er  wird  unter  sonst  genau  gleichen 
Bedingungen  ein  viel  griißerer  Anteil  adsorbiert  als  von  dem  Restimmunkörper. 
Wenn  ein  hochwertiges  Tvphusinnnunsenim  nacheinander  wiederholt  mit  Typhus- 
bazillen  vei-setzt  wurde,  so  zeigte  sich  eine  rapide  Al)nahme  des  Absori)tions- 
koeffizienten  von  mal  zu  mal,  während  der  Absorptionskoeffizient  bei  den  Ver- 
dünnungsversuchen mit  steigender  Verdünnung  immer  größer  wurde,  in  Über- 
einstimmung mit  der  Adsorptionsregel,  daß  aus  dünnen  Lösungen  relativ  mehr 
adsorbiert  wird  als  aus  stärkeren.     Die  folgende  Tabelle  zeigt  das: 

Einer  in  bezug  auf  das  Volumen  der  angewandten  Flüssigkeit  stets  gleich- 
bemessenen Tvphusbazillenmenge  werden  angeboten  die  in  Kolumne  A  bezeich- 
neten Aggbitinineinlieiten.  Die  dazu  nötigen  Verdünnungen  werden  erstens 
dadurch  bereitet,  cUiß  ein  konzentriertes  Agglutininserum  entsj)rechend  verdünnt 
wird,  ein  zweites  Mal  dadurch,  daß  das  konzentrierte  Agglutinin  durch  Be- 
handeln mit  Tvphusbazillen  zu  wiederh(»lten  Malen  seines  Agglutiningehaltes 
teilweise  beraubt  wird. 


A 

B 

C 

250000 

0,62 

0,62 

125000 

-  - 

0,82 

80000 

0,08 

— 

66666 

0,05 

— 

62500 

— 

0,77 

57142 

0,03 

— 

50000 

0,02 

— 

44444 

0,000 

— 

31250 

-- 

0,94 

15625 

-   ■ 

0,97 

Die    Zahlen    der   Kolumne  B 

und  C 

geben 

den 

Absorptionskoeffizienten    an, 

d.  h.  das  Verhältnis  des  adsorl 

Vierten  zum  nichtadsorbierten  Agglutinin,  in  B  mit 

»)  Aroh.  f.  Hyg.  Bd.  64,  8.  62  (1908). 
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wiederholt  abhorbiei-teni,  in  C  mit  fjew()linlich  verdünntem  Agglutinin.  In  der 
Kolumne  C  steijift  dieser  Koeffizient  mit  steinender  Verdünnung;,  wie  zu  er- 
warten war;  aber  in  der  Kolumne  B  lallt  er  mit  steigender  Verdünnun*r  rapide. 
Dafür  gibt  es  nur  eine  Erkläning:  das  Agglutinin  ist  kein  einheitlicher  Koq)er, 
sondern  besteht  aus  einer  Mischung  verschieden  avider  Pai-tiahigglutinine.  Die 
Avidität  zweier  Agghitinine  kann  verglichen  werden,  indem  unter  gleichen  Be- 
dingungen (von  Verdünnung,  Bazillenmengen  usw.)  von  dem  ,.avideren"  mehr 
adsorbiert  wird  als  von  dem  weniger  „aviden''.  Die  Tabelle  zeigt  nun,  daß  die 
nach  wiederholter  Behandlung  mit  Bazillen  zurückbleibenden  Agglutininmengen 
eine  ganz  erheblich  geringere  Andität  haben  als  die  durch  entsprechende  Vei- 
dünnung  hergestellten  Agglutinine. 

Der  Begiift'  der  verschiedenen  „Avidität"  der  Antiköriiei-,  der  in  diesem 
Sinne  von  Ehrlich  zuerst  gebraucht  wurde,  ist  ein  Faktor,  mit  dem  der 
Immunitjitsfoi-scher  stets  rechnen  muB,  so  ungeläufig  er  in  diesem  Sinne  auch 
dem  physikalischen  Chemiker  sein  mag.  Auch  sonst  hat  es  sich  sicher  erwiesen, 
daß  es  durchaus  nicht  dasselbe  ist,  mit  einem  schwachen  Antikörper  in  hoher 
Konzentration  oder  mit  einem  starken  Antikrai)er  in  entsprechender  Verdünnung 
zu  arbeiten.  Besonders  von  den  Präzipitinen  kann  ich  dies  aus  eigener  Er- 
fahrung sicher  bestätigen. 

Was  uns  hier  an  diesen  Befunden  interessiert,  ist  der  Nachweis,  daß  ein 
Agglutininserum  nicht  ein  einheitliches  Agglutinin  enthält,  sondern  ein  Gemisch 
von  Agghitininen ,  deren  jedes  einzebie  einen  anderen  Adsorptionskoeffizienten 
unter  sonst  gleichen  Bedingungen  hat.  Unter  diesen  Bedingungen  scheint  aller- 
dings der  innere  Wert  der  von  Arrhenius  gefundenen  zahlenmäßigen  Gesetz- 
mäßigkeit gleich  Null,  und  es  bleibt  nichts  als  eine  grob  empirische  Gesetz- 
mäßigkeit, über  deren  Genauigkeit  uns  überdies  bei  der  Koheit  der  (pmutitativen 
Methoden  ein  Urteil  nicht  möglich  ist. 

So  viel  über  das  Adsori)tionsgIeichgewicht  der  Agglutinine.  Über 
das  Wesen  der  Agglutination  werden  wir  ei^st  an  späterer  Stelle  zu  sprechen 
haben,  bei  Gelegenheit  der  Ausflockung  der  Suspensionen.  Nur  das  eine  wollen 
wir  nochmals  betonen,  daß  diese  spezitische  Adsorption  auf  einer  ganz  besonders 
ein  abgestimmten  Beziehung  des  Adsorbens  zu  dem  Substrat  bendit,  die  durch 
nichts  anderes  erklärl)ar  ist  als  durch  eine  bestimmte  chemische  Konstitution 
dieser  Substanzen.  ^lan  werde  sich  daher  klar,  daß  eine  noch  so  gründliche 
Verfolgung  des  ,,Adsorption8gleichge\vichts"  dieser  Reaktionen  nicht  das  geringste 
für  die  wesentliche  Aufklärung  ^dieses  Prozesses  herauskommt  und  die  nicht 
hier  zu  besprechende  „Seitenkettentheorie*'  von  Ehrlich  für  das  Verständnis 
dieser  Vorgänge  unendlich  fruchtbarer  gewesen  ist,  als  alle  physikalisch-chemi- 
schen  Kecbnungeii. 


II.  Die  kolloidalen  Losungen. 

Die  durch  das  Adsorptionsvermögen  ausgezeichneten  Suspensionen  feiner 
Pulver  haben  noch  eine  andere  Eigenschaft.  Wenn  man  z.  B.  Kohle  oder 
Kaolin  mit  Wasser  aufschüttelt,  so  setzen  sich  die  Teilchen  nach  einer 
gewissen  Zeit  allmählich  wieder  ab.  Wenn  man  die  Teilchen  in  einem 
seil  wach  angesäuerten  Wasser  aufschüttelt,  so  setzen  sie  sich  viel  rascher,  und 
wenn    man    sie    in    auch    nur  spunveise    alkalischem    Wasser   susj)endiert,    s(» 
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hält  sich  die  Suspension  viel  besser  in  der  Schwebe  und  kann  noch  nach  Tagen 
nicht  völlig  zum  Absitzen  gekommen  sein.  Denken  wir  uns  die  Ui*sachen,  die 
das  Sedimentieren  veiv.ögern,  noch  mehr  gesteigert,  so  kommen  wir  ohne  jede 
scharfe  Grenze  zu  einer  kolloidalen  Lösung.  Um  uns  über  das  Wesen  der- 
selben klar  zu  werden,  müssen  wir  zunächst  alle  diejenigen  Momente  betrachten, 
die  die  Sedimentieiiing  suspendierter  Teilchen  beeinflussen,  sei  es  fördern  oder 
hemmen. 

Von  diesen  Momenten  ist  das  naheliegendste  zunächst  die  Schwere. 
Wäre  sie  allein  maßgebend,  so  würde  sie  bewirken,  daß  die  Teilchen  mit  gleich- 
förmig beschleunigter  Geschwindigkeit  zu  Boden  fielen,  wie  es  im  freien  Fall 
geschehen  würde.  Der  Schwere  entgegen  wirkt  die  Reibung,  deren  Betrag 
im  Wasser  sehr  erheblich  sein  kann.  Sie  verzögert  die  Geschwindigkeit  und 
verwandelt  sie  in  eine  gleiclifönnige,  deren  Betrag  unter  Umständen  außer- 
ordentlich klein  werden  kann,  so  daß  bei  genügender  Kleinheit  der  Teilchen 
die  Reibung  allein  die  Suspension  in  Schwebe  halten  könnte. 

Ferner  ist  v(m  großer  Bedeutung  die  Oberflächenspannung  des  Wassers 
an  der  Grenzfläche  gegen  die  suspendierten  Partikel.  Die  Oberflächenspannung 
ist  der  Intensitätsfaktor  der  „Oberflächenenergie"*,  deren  Kapazitätsfaktor  im 
Sinne  Ostwalds  die  Größe  der  Oberfläche  ist.  Die  gesamte  Obei-flächen- 
energie  ist  demnach  das  Produkt  aus  Oberflächenspannung  und  Oberfläche. 
Die  Obei-flächenenergie  ist  eine  Fonn  der  Raumenergie  (potentiellen  Energie), 
und  strebt  stets  sich  zu  verkleinern.  Dies  kann  sie  auf  zweierlei  Weise:  entweder 
durch  Verkleinening  der  Oberfläche  oder  durch  Verkleinerung  der  Ober- 
flächenspannung. Befindet  sich  in  Lösung  ein  Stoff,  der  die  Oberflächen- 
spannung herabsetzen  würde,  wenn  er  sich  an  der  Oberfläche  anhäufte,  so  wird 
dieser  von  der  Oberfläche  adsorbiert,  wie  wir  im  vorigen  Kapitel  sahen.  Ist 
das  nicht  der  Fall,  kann  sich  also  die  Oberflächenspannung  nicht  verringern, 
so  wird  die  Oberfläche  versuchen  sich  zu  verringern.  Das  kann  sie,  indem 
benachbarte  Oberflächen  miteinander  verschmelzen  und  die  Teilchen  aggluti- 
niert  werden.  Die  dadurch  unter  Umständen  herbeigeführte  Vergrößenmg  der 
Teilchengröße  führt  zu  einer  relativen  Verringerung  des  Reibungswiderstandes 
und  begünstigt  daher  die  Sedimentation. 

Von  besonderer  Bedeutung  sind  aber  außerdem  noch  elektrische  Kräfte. 
Ganz  allgemein  entstehen  nämlich  sehr  häufig  an  der  Grenzfläclie  zweier  Phasen 
elektrische  Potent ialdifferenzen,  indem  die  eine  Phase  sich  positiv,  die  andere 
negativ  ladet.  So  entstehen  auch  ganz  allgemein  elektrische  Ladungen  an  der 
Oberfläche  suspendierter  fester  Teilchen  gegen  das  Wasser.  Da  die  Ladungen 
der  einzelnen  Teilchen  einander  gleichsinnig  sind,  muß  daiaus  eine  abstoßende 
und  daher  die  Suspendierung  begünstigende  Wirkung  der  Teilchen  gegen- 
einander entstehen.  x\ndei*seits  muß  jede  Vermindenmg  dieser  I^adung  die 
Sedimentation  begünstigen. 

In  einer  Flüssigkeit  susi)endierte  Teilchen  haben  also  ganz 
allgemein  die  Eigenschaft,  gegen  die  Flüssigkeit  eine  elektrische 
Ladung  anzunehmen,  während  die  berührende  Fläche  der  Flüssig- 
keit die  entgegengesetzte  Ladung  zeigt.  Diese  Tatsache  ist  von 
ungeahnter  Bedeutung  geworden  und  verdient  wohl  eine  genauere  Be- 
sj)rechung. 

Schon  im  Jahre  1807  beol)achtete  Reuß,  daß  bei  der  Elektrolyse  von 
AVasser,  das  durch  eine  Kai)illare  oder  l)esser  ein  System  von  Kapillaren,  wie 
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eine  Wand  aus  Ton,  in  zwei  Teile  gesondert  ist,  AVasser  als  solches,  ohne  ver- 
ändert zu  werden,  von  der  Anode  zur  Kathode  herüberwandert.  Benutzt  man 
den  Ton  nicht  als  feststehendes  Diaphragma,  sondern  in  Form  einer  Auf- 
schwemmung von  feinsten  Tonteilchen  in  Wasser,  so  bewegt  sich  nicht  das 
Wasser,  sondern  die  Tonteilchen  wandern,  und  zwar  zur  Anode. 

Die  erste  Erscheinung,  die  elektrische  Endosmose,  ist  offenbar  mit  der 
zweiten,  der  elektrischen  Kataphorese,  in  ihrem  Wesen  identisch,  und  beide 
sind  nur  der  Ausdruck  dafiir,  daß  bei  der  Berührung  von  Wasser  und  Ton  das 
Wasser  eine  positive,  der  Ton  eine  negative  Ladung  annimmt.  Es  entsteht  also 
an  der  Berührungsstelle  eine  elektrische  Doppelschicht,  welche  nach  Helmholtz 
einfach  aus  den  Gesetzen  der  statischen  Elektrizität  heraus  erklärt  wird  und 
als  Reibungselektrizität  infolge  der  Berührung  zweier  heterogener  Medien  auf- 
gefaßt wird.  Die  negativ  geladenen  Tonteilchen  werden  beim  Durchgang  eines 
Stromes  von  der  positiv  geladenen  Anode  angezogen,  imd  es  wird  so  die  Er- 
scheinung der  Kataphorese  erzeugt  Man  neigt  heute  mehr  der  Annahme  zu, 
daß  die  sich  beinihrenden  Oberflächen  sich  nicht  mit  freier  Elektrizität,  sondern 
mit  Ionen  laden;  danach  bestünde  die  das  Tonteilchen  umgebende  Doppel- 
schicht nicht  aus  einer  Schicht  +  und  —  Elektrizität^  sondern  aus  einer  OH'-  und 
H'-Schicht  Doch  haben  wir  vorläufig  nicht  nötig,  uns  auf  diese  Diskussion 
einzulassen,  es  genügt  uns  die  sichergestellte  Tatsache  des  Vorhandenseins  einer 
Ladung  überhaupt 

Fast  alle  Stoffe  laden  sich  gegen  Wasser  negativ:  Kohle,  Ton,  Kaolin; 
(he  unlöslichen  Metallhydroxyde  dagegen  laden  sich  positiv,  wälnend  die  feinsten 
Teilchen  einer  Suspension  der  Metalle  selbst  (Gold,  Silber,  Platin)  sich  negativ 
laden.  Alle  diese  negativen  Substanzen  nehmen  dagegen  in  Alkohol  eine  positive 
Ladung  an.  Aber  auch  der  Sinn  in  Ladung  im  Wasser  ändert  sich  leicht 
durch  andere  gelöste  Substanzen.  So  fand  z.  B.  Burton ^),  daß  das  an  sich  in 
wäßriger  Suspension  anodisch  wandernde  metalhsche  Platin  auf  Zusatz  von 
Aluminiumsulfat  in  steigenden  Mengen  immer  weniger  energisch  wandert  und 
schließhch  sogar  seine  Wanderungsrichtung  umkehrt,  eine  Tatsache,  welche  eine 
ungeheure  Tragweite  für  unsere  w^eiteren  Betrachtungen  besitzt 

Coehn^)  hat  den  Satz  aufgestellt,  daß  Stoffe  von  höherer  Dielektrizitäts- 
konstante sich  in  Berülirung  mit  Stoffen  von  niederer  Dielektrizitätskonstante 
jiositiv  laden  und  umgekehrte  Da  das  Wasser  die  höchste  Dielektrizitätskonstante 
aller  Stoffe  hat,  so  müßten  sich  alle  Stoffe  gegen  Wasser  negativ  laden,  was 
anfänglich  an  dem  Beispiel  des  Tons  und  vieler  anderer  Substanzen  sich  zu 
bestätigen  schien.  Von  allgemeiner  Giltigkeit  kann  der  Satz  aber  nicht  sein, 
sonst  könnte  es  kehie  Substanzen  geben,  die  in  Wasser  eine  positive  Ladung 
zeijren,  wie  es  doch  die  Metallhydroxyde  tun. 

Diese  elektrischen  Kiäfte  sind  es  also,  die  der  Sedimentienmg  der  Sus- 
l)eusionen  entgegenwirken;  denn  sämtliche  aufgeschwemmten  Partikel  w^erden, 
da  sie  alle  gleichsinnig  elektrisch  geladen  sind,  einander  abstoßen  und  dem 
veieinigenden  Bestreben  der  Schwerkraft  imd  der  Oberflächenspannung  ent- 
gegenwirken. 

Außer  dieser  direkten  Wirkung  der  elektrischen  Ladung  gibt  es  aber 
noch  eine  mehr  indirekte,  wenn  auch  in  ihrer  Bedeutung  fiir  die  Suspensionen 
flier    noch    erheblichere.     Die  Oberfläche    des  Wassers  hat  eine   elektrische 


»)  Phü.  Mag.   fß)   12  472  (1906).     S.  besonders  Billitzer,    Ann.   d.    Physik  11   902 
(1903).  —  «)  Wiedemanns  Annalen  64  217  (1898). 
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l/adantj,  d.h.  sie  enthält  Teilchen  mit  elektriscIjeiiLadiiiii^eiu  die  alle  gleichen  A'or- 
ijeichens  sind  un<l  daJier  eine  ak%ti>Bende  Wirkting  aidVinander  aumihen.  Die^e 
ElektnÄitätsmengeii  sind  höchst walu^^i-heiidich  als  Ionen  Torhanden^  wui?  wir  ^patti" 
aiisfiihrlicber  eröitem  wt^rdeii.  Die  elektrisch  ^leichsinni^^  i^eladenen  Ionen 
werden  aber  eine  Abstoßimg  ^^ei^^en einander  ausüben.  Da  nun  die  eigeiitUche. 
rein  mechanische  (^bei-fliubenspannnng  auf  den  zwischen  tlen  MoleküJen  wirken- 
den Änziehinif^skrüften,  der  Adhiisiim  nnd  Kohäsicm,  hemht,  so  muß  die 
elektrische  I^adunji  diese  AD^ÄiehnngökralYe  vermindeni*  also  die  Oheriiachen- 
spannun^'  herabsetzen.  Da  die  ObeiHiichenspannung  lu  den  sedimentierung^i- 
hefordeniden  Kräften  gehört,  wirkt  uLsi*  die  elektriÄ>che  Ladimg  auf  diesem  in- 
direkten Wege  der  Sedimentienmg  entgegen. 

Ans  dem  Zu^amtuen wirken  aller  dieser  Kräfte  ergibt  sich  der  Zustand 
einer  Suspeni^inn*  In  einer  sehr  groben  Suspenmm,  etwa  von  Steinchen,  \er- 
schwinden  alle  anderen  Kräfte  gegenüber  der  Sehwerkiaft.  In  feineren,  wie 
Krdde  oder  Kaidinaufsidiwemnmngen,  kunkun'ieren  besonders  die  elektrischen 
Kriifte  und  der  Keibungswiderstand  schon  erheblich  und  bewirken*  daß  die 
Teilchen  sich  je  nach  den  Unistimden,  je  nach  der  Größe  der  elektrischen 
Ladung,  die  sie  unter  den  gegel>enen  Bedingungen  unnehnsen,  sich  sehr  ra^^ch 
oder  sehr  langsam  zu  Boden  senken-  Bei  n(*ch  feineren  Teilchen  könnt:  n 
schließlich  die  suspendierenden  Kräfte  alle  sedinientierenden  Kräfte  überwinden 
nnd  eine  dauernd  halt!»are  Suspension  ei'zeugen.  Es  koumit  also  zur  Hei-stelhing 
haltbarer  Suspensionen  ssnnUchst  darauf  an,  die  Korngröße  der  Partikel  nifig- 
lichst  herabzudrücken.     Das  kann  man  auf  verschiedene  Weise  erreichen: 

L  Durch  rein  ruechanische  Zerreibung  oder  Zerschiittelung, 
Das  gelingt  z.  B.  heim  Lecithin. 

2.  Duich  eiektrische  ZerstauliuTig  nach  Bredig  unter  Wa.sser,  Wenn  man 
5! wischen  Metallelektroden  unter  Wasser  einen  elektrischen  Lichtbogen  erzeugt, 
so  werden  die  Met  all  teil  dien  in  äußerst  feinen  IVrtikeln  im  Wasser  zeistihdit 
imd  gehen  eine  haltlmre  Buspension  oder  kolloidale  Lösung  des  Metalles, 

B.  Indem  man  den  hetreffenden,  zu  suspendierenden*  also  unhLslichen  Stoff 
in  Form  einer  Inslicheu  chemischen  Yerl>indimg  in  Wasser  löst  und  durch 
chemißche  Reaktionen  den  Stoff  in  einem  von  vornherein  sehr  fein  verteilten 
Zustand  entstehen  Hißt.  So  entsteht  z.  B.  aus  genügend  verdünnten  Lösungen 
von  Goldsalzeii  durch  Reduktion  mittels  Fonnaldehvds  das  Gold  in  so  feiner 
Verteilung,  daß  es  kolloidal  gelöst  bleibt  (Faraday,  Zsigmondy), 

4.  Indem  mnn  den  Stoff'  in  einem  geeigneten  Lösungsmittel  löst  und  durch 
passenden  Zusatz  von  Wasser  in  so  feiner  Funn  ausfallen  lüBt,  daß  eine 
kolloidale  Lösung  resultiert.  Dies  gelingt  js,  B.j  wenn  man  Mastix  in  Alkohr  1 
löst  und  mit  viel  Wasser  vennengt:  es  entsteht  dann  eine  milchig  getrübte 
kolloidale  Losung  vun  Mastix,  die  absolut  stabil  ist:  die  GrnÜe  <ler  Mastix- 
teilchen schwankt  j«*  nach  den  Entstehungsbedingungen  von  uiikroskopischen  (1  fi) 
luß  weit  in  die  ultramikroskoijiscben  Dimensionen* 

6.  Manche  in  Wasser  unhisliche  Subf^tanzen  amorpher  Natur  haben  die 
Eigentümlichkeit.  daU  sie  in  wäßrigen  Ijösungen  durch  chemische  Reaktionen 
gleich  in  einer  haltbaren,  äußerst  feinen  Suspension  entstebeny  wofern  natüi^-h 
nicht  Stoffe  zugegen  «ind^  die  diese  Suspension  uusffocken.  So  entsteht  z.  B,  beim 
Einleiten  von  H„S  iu  eine  Lösung  von  As^Oj^  eine  so  feine  Suspension  von 
AsgSjj  dall  sie  im  durchfuUeudcn  Licht  völlig  durchsichtig  gelb  ist  und  dadiUTh 
ihre  Inhomogenität   verrät^    daii  sie  äcitlich  mit  einer  Sunimellinse  im  Sonnen- 
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liclit  beleuchtet  einen  aufleuchtenden  Lichtkegel  zeigt.  So  bleibt  auch  beim 
Versetzen  von  Natriumsilikat  mit  HCl  die  Kieselsäure  in  kolloidaler  Lösung 
imd  kann  nach  Graham  durch  Dialyse  gereinigt  werden. 

6.  Manche  an  sich  in  Wasser  imlösliche  amorj^ie  Substanzen  haben  die 
Eigentümlichkeit,  bei  gleichzeitiger  Anwesenheit  wasserlöslicher  Verbindungen 
derselben  in  Lösung  zu  gehen.  So  löst  sich  z.  B.  frisch  gefälltes  Femhydroxyd 
in  Ferrichloridlösuug;  entfernt  man  aus  dieser  Eisenlösung  durch  Dialyse  das 
EeiTichlorid,  so  bleil)t  eine  reine  kolloidale  Lösung  von  Fenihydroxyd  zurück. 
Die  eigentliche  Ui'sache  für  die  lösungsbegünstigende  Wirkung  des  FeClg  ist 
nicht  bekannt,  jedoch  werden  wir  später  versuchen,  sie  dem  Verständnis  näher 
zu  bringen. 

7.  Ganz  besondere  interessant  ist  aber  die  Eigenschaft  mancher  Körper, 
sich  ganz  spontan  in  Berührung  mit  Wasser  so  weit  zu  zerteilen,  daß  eine 
kolloidale  Lösung  resultiert,  z.  B.  die  Eiweißköiper,  Glykogen,  manche  Farb- 
stoffe, wie  Kongorot  usw.  Wir  sind  also  hier  hart  an  der  Grenze  der  echten 
Lösungen,  und  der  Untei"schied  gegen  die  echten  Lösungen  besteht  allein  noch 
darin,  daß  diese,  wenn  auch  spontan  ei folgte  Zerteilung  in  Wasser  nicht  die 
Kardinaleigenschaften  einer  wahren  Lösung  besitzt,  nämlich  osmotischen 
Druck  und  o])tische  Homogenität.  Aber  mit  dem  Nachweis  des  Fehlens 
dieser  Kardinaleigenschaften  hat  es  seine  eigene  Bewandtnis. 

Zimächst  einmal  die  Frage  des  osmotischen  Druckes;  dieser  läßt  sich 
nachweisen  durch  die  Fähigkeit  der  Diffusion  des  gelösten  Kolliers  und  zweitens 
durch  die  Erniedrigung  der  Dampfsj)annung  des  Lösungsmittels,  am  leichtesten 
erkennbar  an  Gefriei'punktsemiedrigung  und  Siedepunktserhöhung. 

Die  Fähigkeit  der  Diffusion  geht  nun  den  kolloidalen  Ijösungen  nicht  ganz 
ab,  wenn  auch  ihre  Größe  gering  ist.  Auch  Lösungen  von  Eiweiß,  Fermenten, 
Toxinen  und  Antitoxinen  diffundieren,  wenn  auch  langsam.  I7nd  doch  ist  es 
nicht  nötig,  dieses  Difi'usionsvermögen  auf  einen  eigentlichen  osmotischen  Druck 
zurückzutühren.  Wie  nämhch  Zsigmondy  nachgewiesen  hat,  fiihren  gerade 
die  feinsten  ultramikroskopischen  Teilchen  z.  B.  der  kolloidalen  Goldlösung  nicht 
nur  oszillatorische,  der  Brown  sehen  Molekularbewegung  entsprechende,  sondern 
auch  zickzackförmige  translatorische  Bewegungen  aus,  welche  eine  geringgi-adige 
freie  Diffusion  wohl  erklären  können.^)  Man  wird  deshalb  ein  schwaches  Diffu- 
sionsvermögen nicht  unbedingt  als  den  Ausdnick  eines  echten  osmotischen 
Druckes  auffassen  müssen. 

AV^a.s  nun  die  Gefrierpunktserniedrigung  und  Siedepunktserhöhimg  betrifft 
so  kann  es  sich  auf  jeden  Fall  bei  so  hochmolekularen  Körpern  wie  den  Eiweiß- 
köipeni  nur  um  sehr  geringe  Ausscliläge  handeln,  so  gering,  daß  man  immer 
noch  im  Zweifel  sein  kann,  ob  sie  nicht  auf  die  nicht  ganz  zu  venneidenden 
kristalloiden  Veruin*einigungen  zurückzuführen  sind.  So  behauptet  z.  B.  Mme. 
Gatin-Gruczewska,  die  geringe  Gefrierjmnktsdepression,  die  der  Glykogen- 
lösung  zugeschriel)en  A\ird,  durch  wiederholte  Reinigung  des  Glykogens  vollkommen 
auf  0  zurückgeführt  zu  haben.  Andererseits  ist  es  aber  durch  ultramikroskopische 
Beobachtungen  sehr  wahi-scheinlich  geworden,  daß  in  Eiweißlösungen  nicht  die 
Gesamtmenge^  des  Eiweißes  kolloidal  gelöst,  sondern  ein  Teil  in  echter  Lösung 
vorhanden  ist. 

Hiennit  kommen  \rir  zu  dem  zweiten  Kriterimn  der  kolloidalen  Lösungen, 
der  oi)tisclien  Inliomogenität.     Am  leichtesten   erkennt  man  sie  durch  das  sog. 

*)  Vgl.  darüber  noth  einmal  S.  434. 
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Tyn^lall-Pliänomeii.  Wenn  man  intensives  Lirht  (8<»nnenlicLt.  elektrisches 
HoiitnVicht)  durch  eine  Sammellinse  anf  ein  inhomogenes  Medium,  z.  B.  mit 
Staubteilchen  an^refiillte  Luft  oder  mit  feinen  Partikeln  iretriilites  Wasser,  fallen 
läßt,  rif)  entsteht  ein  leuchtender  Lichtkegel,  hervorgerulen  dadurch,  daß  die 
Partikel  das  auffallende  Licht  nach  allen  Richtungen  hin  abbeugen.  Das  at>> 
gelieugte  Licht  ist  p<ilarisiert.  und  zwar  ist  jeder  einzelne  Strahl  in  der  durch 
den  einfallenden  und  abgebeugten  Strahl  bestimmten  El>ene  iN>larisiert.  Dieses 
Phänomen  tritt  bei  sf>  feinen  Suspensionen  auf,  daß  selbst  das  Mikroskop  im 
durchfallenden  Licht  diese  Partikel  nicht  mehr  auflösen  würde.  Durch  mikro* 
skopische  Betrachtung  dieses  Lichtkegels  gelingt  es,  wenn  nur  der  Abstand  der 
einzelnen  Partikel  weit  genug  ist.  um  dem  Mikroskop  die  Auflösung  zu  er- 
möglichen, die  einzelnen  Partikel  als  Beugungsscheibchen  zu  sehen,  auch  wenn 
sie  weit  unter  der  Grenze  liegen,  bei  der  sie  im  durchfallenden  Lichte  mit  den 
stärksten  Vergrößeningen  gesehen  werden  kr>nnten. 

Darauf  beruht  das  Prinzip  des  ..Ultramikroskops-  von  Siedentopf  und 
Zsigmondy^).  Mit  Hilfe  desselben  gelingt  es,  die  durch  das  T^-ndallphänomen 
erkennbaren  Trübungen  in  einzelne  suspendierte  Partikel  aufisulösen,  wie  das 
Femrohr  die  Milchstraße  auflöst.  So  ist  die  untere  Grenze  einzeln  sichtbarer 
Objekte    von    dem   von    Helmhol tz    und    Abbe    berechneten    Grenzwert    von 

etwa       fi    (der    halben    Wellenlänge    der   kurz welligei  en   Lichtstrahlen)    unter 

günstigen  Bedingungen  und  bei  geeigneten  Objekten  auf  0.006  u  oder  noch 
weniger  herabzudrücken. 

Aber  auch  diese  Methode  hat  ihre  Grenzen.  Sie  ist  um  so  leistungs- 
fähiger, eine  je  gnißere  spezitische  Intensität  die  beleuchtende  Lichtquelle  hat^ 
weil  mit  abnehmender  Teilchengröße  die  ^fenge  des  von  den  einzelnen  Teilchen 
abgebeugten  Lichts  immer  mehr  abnimmt.  Es  ist  also  anzunehmen,  daß  die 
untere  (Jrenze  der  Leistungsfälligkeit  des  Ultramikroskops  noch  erheblich  zu 
en^eitem  ist,  sobald  es  gelingt,  Tiichtquellen  von  noch  größerer  spezifischer 
Intensität  herzustellen  als  das  Sonnenlicht.  (Die  absolute  Helligkeit  ist  dabei 
nicht  das  Ausschlaggebende,  sondern  die  spezifische  Intensität,  d.  h.  die  von  der 
Flächeneinheit  der  Beleuclitungsquelle  ausgestrahlte  Tjichtmenge.) 

Bisher  al)er  hat  das  Ultramikroskop,  wie  Zsigmondv  gezeigt  hat,  schon 
bei  der  (4röße  der  feineren  Goldteilchen  einer  kolloidalen  Goldlösung  seine 
(irenze. 

Die  Teilchen  der  auf  veischiedene  Weise  hergestellten  kolloidalen  Gold- 
bisung  haben  nämlich  sehr  verschiedene  Größen:  es  gibt  alle  t^bergänge  von 
gröberen  spontan  sedimentierenden  Suspensionen  mikroskopischer  Größenordnung  • 
zu  den  nicht  mehr  sedimentierenden,  haltbaren  kolloidalen  Goldlösungen,  die 
etwa  bei  einer  Teilchengröße  von  0,06  //  beginnen,  bis  zu  den  allerfeinsten  Zer- 
teilungen,  die  selbst  das  Ultramikroskoj)  nicht  mehr  auflöst.  Daraus  folgt  aber 
die  wichtige  Tatsache,  daß  selbst  die  ultramikroskopische  Xichtauflösbarkeit 
iKX'li  kein  sicherer  Beweis  iTir  die  Homogenität  eines  ifediums  ist. 

Anderseits  hjibcn  Lobry  de  Bruyn  und  Wolff*)  gezeigt,  daß  das  T}'ndall- 
phiinouien  (wenn  auch  ein  ultramikroskojnsch  nicht  auflösbares)  auch  von  den  echten 
L<isungen  hochinoh'kularer  kristalloider  Stoffe,  wie  Zucker,  gegeben  wird,  wenn 
au<li    in    entsj)reclieiul    schwächerem  Maße.     Das  Licht   wird   in   diesen  Fällen 


>;  Ann.  d.  Physik,  10,  1  (1903).  —  «)  Koc.  trav.  chiiii.  des  Pays-Bas,  23,  165  (1904). 
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offenbar  von  den  Molekülen  des  gelösten  Röq^ers  abgeheugt,  und  im  letzten 
Grunde  ist  ja  schließlich  jede  Lösung  etwas  Inhomogenes,  mag  sich  diese  In- 
homogenität auch  nur  auf  molekulare  Dimensionen  erstrecken.  Es  folgt  also 
daraus,  daß  das  oben  für  die  kolloidalen  Lösungen  aufgestellte  Kriterium  der 
k<)lloidalen  Lösungen,  die  optische  Inhomogenität,  gerade  bei  den  feiner  zer- 
teilten kolloidalen  Lösungen  versagt. 

Dazu  kommt  noch  eine  Schwierigkeit:  die  Größe  der  Goldteilchen  in  den 
feineren  kolloidalen  Zerteihmgen  ist  hart  an  der  Grenze  derjenigen  Dimensionen, 
wie  wir  sie  auf  Gnmd  theoretischer  Vorstelhmgen  fiir  die  Moleküle  annehmen 
müssen.  Und  schließlich  hat  die  Feinheit  der  Zerteilung  des  Goldes  keine 
Grenzen;  wir  können  ims  wohl  vorstellen,  daß  es  Goldzerteilungen  gibt,  in 
denen  das  Gold  in  einzelnen  Molekülen  vorhanden  ist  oder  doch  nur  in  Gruppen 
von  wenigen  Molekülen.  Und  doch  spricht  nichts  dafiir,  daß  dadurch  diese 
Zei-teilung  den  Charakter  einer  echten  Lösung  annehmen  wird;  imter  allen  Um- 
ständen ist  natürlich  Gold  in  Wasser  «unlöslich**;  auch  diese  feinste  Gold- 
zerteilung wnrd  durch  Elektrolyte  koaguliert  werden.  Wenn  wir  aber  das  zu- 
geben, so  besteht  das  Wesen  der  kolloidalen  Lösung  nicht  so  sehr  in  der  Grob- 
heit des  verteilten  Kcirpei's  als  in  seiner  Instabilität  Der  Unterschied  zwischen 
einer  echten  Lösung  imd  dieser  feinsten  kolloidalen  Goldlösung  besteht  dann 
nur  noch  in  der  Beziehung  des  gelösten  Stoffes  zum  Lösungsmittel.  Der  wirk- 
lich lösliche  Körper  hat  eine  Beziehung  zimi  Wasser,  die  wir  vorläufig  eben 
als  seine  ,.Löslichkeit''  bezeichnen,  und  deren  Wesen,  wie  neuerdings  wieder 
vielfach  diskutiert  wird,  vielleicht  in  einer  Bildung  von  Hydraten  l)esteht.  Das 
Goldteilchen  hat  dagegen  keine  Beziehungen  zum  Wasser  und  hält  sich  nur 
durch  die  elektrischen  Abstoßungskräfte,  die  es  auf  die  anderen  Goldteilchen 
ausübt,  in  seinem  Zerteilungszustand  imd  fällt  zu  Boden,  sobald  diese  elek- 
trischen Kräfte  neutralisiert  werden. 

Das  will  also  für  uns  bedeuten:  gerade  in  den  schwieriger  zu  beurteilen- 
den Fällen  versagt  auch  das  Kriterium  der  optischen  Inhomogenität  zur  Er- 
kennung der  kolloidalen  Xatur  einer  Lösung:  es  gibt  sicher  kolloidale  Lösungen, 
die  optisch  nicht  als  eine  ,, Suspension*'  erkennbar  sind,  und  es  gibt  anderseits 
echte  Lösungen,  die  das  Tyndallphänomen,  w  enn  auch  in  schwachem  Maße,  zeigen. 

Wenn  wir  nun  den  oben  ausgesprochenen  Satz  wiederholen: 

..Ganz  l)e8onders  interessant  ist  aber  die  Eigenschaft  mancher  Köri)er, 
sich  ganz  spontan  in  Wasser  so  weit  zu  verteilen,  daß  eine  kolloidale  Lösung 

lesultiert'* ..der  einzige  l^nterschied  gegen  die  echten  liösungen   besteht 

allein  noch  darin,  daß  diese,  wenn  auch  spontan  erfolgte  Zerteilung  nicht  die 
Eigenschaften  einer  wahren  liösung  besitzt,  nämlich  osmotischen  Dnick  und 
optische  Homogenität*^,  so  werden  wir  uns  jetzt  der  in  diesem  Satze  enthaltenen 
rnsicherheiten  recht  bewußt  werden.  Aber  das  liegt  in  der  Natur  der 
Sache.  Hatten  wir  vorher  t^bergänge  von  den  eigentlichen  Suspensionen  zu 
den  kolloidalen  liösungen  kennen  gelernt,  so  werden  wir  uns  auch  nicht  wundern, 
hier  den  Übergängen  der  echten  Lösungen  zu  den  kolloidalen  zu  begegnen. 
Und  so  können  wir  sagen,  daß  diese  letzte  Klasse  der  spontan  in  Wasser  lös- 
lichen kolloidalen  Substanzen  den  echten  Lösungen  viel  näher  steht  als  die 
anderen  Kolloide.  Auch  in  der  Stabilität  gegen  Elektrolyte  nähern  sie  sich 
den  echten  Lösungen,  indem  sie  gegen  Elektrolyte  nicht  einen  so  hohen  Grad 
von  Emj)lindlichkeit  haben  als  diese.  Daniber  werden  wir  bei  Besprechung  der 
Zustandsänderung  noch  näher  einzugehen  haben. 


3*i4 


Phvüikaljathf'  t' hü  mit-  der  Kullt^ide, 


Eine  f?üuit:itii>anie  Ei^elltiinttichktnt  der  spniiljm  lo^liclieii  Knllnfile  ial  dip 
Eij>eiischiift»  dem  Wasser  eine  Eil  loLu  agiler  Viskoisitiit  zu  erteilen^  was  <lie  iuideren 
KolloitU^  nicht  tun.  Auch  hienn  außei-t  jsieh  eine  gewisse  Beijiehung  zum  Lösungs- 
mittel, Diese  Bezieliuniien  l)ililen.  \vii>  muiIi  Höber  es  sehr  instruktiv  thirehgeführt 
hat,  ein  tnrtreffliches  Einteilunusprinzip  der  Ktdloide:  er  unterscheidet  Susp eii - 
sionskolloide  und  hydrophile  Kulloide.  Die  Suspensicmskolloide  erhöhen 
iihü  die  Viskc^^itiit  des  Wtissers  nicht  und  süind  sehr  empfindlich  ^e^en  Ek^ktrolyte, 
die  hydmphilen  KuUuide  erliöhen  die  Visk<>siti:it  und  sind  relativ  resistent  gegen 
Elektrolyts  Aber  auch  diene  beiden  Khissen  der  KoUoide  Bind  durch  liier- 
fiärige  TerfmndeiL  Als  solchen  nenne  ich  das  rjecithin»  Durch  die  ?4tarke 
Trübung  seiner  wiißrigen  Lösung  erweist  sich  diese  unzweiielhaft  als  eine  Sns- 
j>ension;  im  Gegensatz  'mi  anderen  Su^pensiünskolloiden  läßt  es  sich  aber  ohne 
Umwege,  durch  direktes  Schütteln  mit  Wasser»  in  ktdhndale  Tiösunj;  bringen: 
es  „quillt"  mit  Wasser.  Gegen  Ek^ktndrte  zei^  es  eine  luittlere  Resistenz* 
So  ist  auch  diese  Einteihing  innerhalb  der  kolloidalen  Lösungen  durch  Über- 
gange  verbunden. 

Ein  anderes  Einteilungsprinzip  der  kidhudalen  Lösungen  i^st  ihre  Eever- 
Bibilitat^  d,  h.  der  I'mstand,  daß  sie  nach  Ausscheidung  aus  ihi*em  Lösungsmittel 
nieder  in  koUoidale  Lösung  gebracht  werden  können  oder  danernd  ungelöst 
bleiben.  i)b  eine  Ansfiillung  eines  Kidluids  reversibel  c^der  irieversibel  int, 
hängt  alier  oft  nicht  allein  von  rler  Xatur  des  Kolloids,  sondern  auch  von  der 
Natur  des  Fiillung?^niittels  ab*  S*j  ist  EiweiB,  wenn  es  durch  Amnunxsulfat  ge- 
fällt ist.  reversibeh  wenn  es  aber  durch  Seh  wer  metallsalze  gelallt  wird.  JiTever- 
sibeL  ITm  diese  l/nklarheit  «1er  Definition  ju  iuugf*henj  hat  Zsigmondy  vur- 
geBchlagen,  die  Heversihilität  danach  ?ai  l>eurteilen*  ob  das  Kolloid,  durch  Ein- 
trocknen aiiH  seinem  Lösungsmitte!  bei  ge  wohn  lieber  Temperatur 
abgeschieden,  wieder  in  Lösung  zu  bringen  ist  oder  nicht»  Aus  der  Auf- 
zählung, die  wir  von  der  Herstellung^ weise  der  Kidloide  gaben ,  geht  von 
»elbst  hervor^  welche  in  diesem  Sinne  zn  den  reveniblen,  welche  zu  den  irre- 
vei'sibien  gehören:  alle  diejenigen  Kolloide,  ib'e  in  Berülirung  mit  Walser  sich 
Splint  an  zu  einer  kolloidalen  Lösung  zerteilen,  sind  „reversibel"^  während  alle 
diejenigeut  die  nur  auf  Umwegen  oder  durch  besondere  Zerteilungsveifahren  in 
koUoidale  Lösung  gelu'ncljt  werden  können,  „irreversibel**  shuh  Praktisch  konnnt 
also  diese  Einteihaig  auf  fa.st  dasfiseibe  hinaus  wie  die  Höh  ersehe:  Stets  stehen 
die  meist  nur  auf  indirektem  Wege  hei'stellbaren  ^Suspensionen'*  den  ^ quell- 
baren" EinwedS-  oder  leimnhnlicbf'n  Stotlen  gegen idier;  stets  führt  die  eine 
Gruppe  der  Kolloide  dur(h  alle  ri»ergilnge  2U  den  eigentlichen, 
spontan  sedimentierenden  .^Suspensionen'*,  stets  führt  die  andere 
Gruppe  durch  alle  THjergänge  zu  den  echtem  Lösungen,  und  stets 
sind  auch  die  beiden  Grujipen  der  Kolloide  durch  Vbergänge  ver- 
bunden. Ein  liesonders  (»emerkensweiter  l'bergang  ist  in  vielen  y  besondei's 
basischen  Farhstotten*  wie  Fuchsin.  Methvivioictt,  Jlethylenldun,  verköii>ert.  in- 
<lem  diese  Substanzen  gut  kristallisiert  siud,  noriunles  ^Itdckidaigewicht.  ja  sogar 
elektro]}iische  Dissoziation  (durch  Gefi  ierpuukts*  und  Leittaliit^rkeitsbestimurnngeti) 
haben,  anderseits  aber  schon  durch  maßige  Mengen  von  Eh-ktrolytf'n  aus  ihrer 
Lösung  ausgelallt  wvrilen,  wie  die  Kolloide. 

Dieae  wenigen  Bemerkungen  mögen  zur  riiaiüktemierung  der  KoUtdde 
genügen.  Sehen  wir  uns  jetzt  um,  wehdie  Kolb^ide  im  Haushalte  der  Biologie 
eine  Beileutung  haben. 
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Da  sind  ziinädist  die  große  Klasse  der  Eiweißkörper  im  weitesten  Sinne^ 
dann  das  Lecithin  oder  besser  die  Lecithine  oder  ..Phospliatide",  die  allerdings 
gewöhnlich  in  Gemeinschaft  mit  Eiwei£  vorkommen  und  mit  ihm  „Kolloid- 
komplexe"  bilden,  dann  die  Fenuente.  Toxine  und  Antitoxine.  Die  kolloidale 
Natur  aller  dieser  Substanzen  ergil)t  sich  aus  ihrem  äuiSerst  geringen  Ditfusions- 
vermögen  und  dem  nnnimalen,  wenn  nicht  ganz  fehlenden  Einfluß  auf  den  Ge- 
frierpunkt des  AVassers.  Sie  gehören  durchweg  zu  den  hydrophilen  Kolloiden 
und  sind  im  Sinne  von  Zsigmondy  reversibel.  Daß  die  Eiweißk(ii'j)er  nach 
dem  Eintrocknen  ihrer  Lösung  häufig  denaturiert  werden  und  ihre  AVasser- 
löslichkeit  verlieren,  kann  man  nicht  eigentlich  als  eine  Irreveisibilität  von  vorn- 
herein betrachten,  sondern  als  eine  dazukommende  KompHkation.  AVorin  das 
AVesen  dieser  Denaturierung  besteht,  können  wir  allerdings  noch  nicht  sagen. 
Es  ist  bemerkenswert,  daß  nur  diejenigen  höchsten  Eiweißköiper  denaturiert 
werden  können,  die  auch  die  Fähigkeit  der  Koagulation  durch  die  Hitze 
)>esitzen. 

III.  Die  Zustandsänderun&^en  der  Kolloide. 

1.  Die  AVirkung   der  Xicht-Elektrolyte. 

Die  AV^irkung  der  Nicht-Elektrolyte  läßt  sich  kurz  dahin  zusammenfassen, 
daß  sie  hi  irgend\rie  wesentlicher  AVeise  nicht  existiert.  ^lan  muß  dabei  von 
zufälligen  Nebenwirkungen  absehen,  etwa  folgender  Art:  wenn  man  zu  einer 
Afastixsuspension  in  AA^asser  Alkohol  hinzufügt,  so  wird  aus  der  kolloidalen 
Lösung  eine  echte  Lösung,  weil  Afastix  in  Alkohol  löslich  ist.  Das  ist  eine 
zufjillige  Neben\\'irkung.  von  der  wir  ilir  unsere  Zwecke  alisehen  können. 

Die  NichtWirksamkeit  der  Non-Elektrolyte  ist  theoretisch  von  größter  Be- 
deutung; sie  zeigt  uns,  daß  das  AVesentliche  der  wirksamen  Substanzen  ihre 
elektrische  [jadung  ist.  Es  ist  besonders  bemerkenswert,  (hiß  sell)st  sehr  kon- 
zentrierte Ticisungen  von  Zucker  beisjnelsweise  auf  kolloidale  Lcisungen  unwirk- 
sam sind. 

A^on  Hofmeister  ist  zur  Erkläning  der  Neutralsalz's\'irkung  ihre  wasser- 
entziehende Kraft  herangezogen  worden.  Die  Unzulänglichkeit  dieser  älteren, 
wenn  auch  damals  sehr  fnichtl)aren  Auffassung  geht  aus  der  Unwirksamkeit 
des  stark  wasserentziehenden  Zuckersirups  henor. 

AVenn  durch  sehr  reichlichen  Zusatz  eines  Nicht-Elektrolyten  die  Eigen- 
schaften des  Lösungsmittels  erheblich  geändert  werden,  so  kann  natürlich  auch 
der  Einfluß  vcm  Nicht-Elektrolyten  bedeutend  sein.  Die  Löslichkeit  eines  Eiweiß- 
kr)q)ers  gilt  nur  tür  AVasser:  gegen  Alkohol  verhält  er  sich  andei*s.  AA'^enn  man 
nun  zu  AVasser  so  viel  Alkohol  zugi])t.  daß  die  allgemeinen  Eigenschaften  des 
Lr>sungsmittels  sich  dem  des  reinen  Alkohols  nähern,  so  ist  es  nicht  zu  ver- 
wundern, daß  auch  Eiweiß  durch  reichlichen  Alkoholzusatz  aus  AVasser  gefällt 
wird,  weil  es  eben  in  reinem  Alkohol  überhaupt  keine,  auch  keine  kolloidale 
Fiösung  einzugehen  imstande  ist.  Solange  aber  die  wesentlichen  Eigenschaften 
des  AVassers  durch  den  Zusatz  nicht  geändert  werden,  haben  auch  Kicht- 
ElektroMe  keinen  Einfluß  auf  den  Zustand  der  kolloidalen  liösungen.  Als 
solche,  biologisch  bedeutungsvolle  Nicht-ElektroMe  kommen  vor  allem  Zucker 
und  Harnstott'  in  Betracht.  Bei  sehr  reichlichem  Zusatz  können  übrigens  Nicht- 
Elektrolyte  wie  Alkohol  auch  dadurch  einen  Einfluß  gewinnen,  daß  die  Ladung, 
die  die  Teilchen  annehmen,  eine  andere  ist  als  in  reinem  AVasser:  femer  auch 
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dadurch,  daß  die  Obei'flächenspannung,  und  zwar  auch  die  rein  mechanische, 
von  der  elektrischen  Ladung  unabhängige,  einen  anderen  Wert  hat  als  in 
Wasser,  daß  ferner  das  spezifische  Gewicht  verändert  l^'ird  und  die  Schwere 
in  anderer  Weise  zum  Ausdruck  kommt,  ferner  auch  dadurch,  daß  der  Reibungs- 
widerstand des  Lösungsmittels  verändert  wird.  Alles  das  kommt  in  erheb- 
licherem Maße  erst  bei  Gegenwart  sehr  großer  Mengen  der  Zusätze  zur  Geltiin<^ 
und  hat  deshalb  nur  ein  untergeordnetes  Interesse. 

2.  Die  Wirkung  der  Elektrolyte. 

Die  Wirkung  der  Elektrolyte  auf  die  Suspensionskolloide  ist  unter  allen 
Umständen  irreversibel^).  Die  ausflockende  Wirkung  der  Elektrolyte  ist  an 
«ine  bestimmte  minimale  Konzentration  derselben  gebunden,  deren  genaue  Fest- 
stellung allerdings  mit  gi'oßen  Schwierigkeiten  verknüpft  ist;  denn  eigentlich 
unterscheiden  sich  verschieden  gi'oße  Mengen  eines  ElektroMen  auf  ein  Sus- 
pensionskolloid nur  dadurch,  daß  sie  die  Ausflockung  mit  verschiedener  Ge- 
schwindigkeit herN'oniifen.  Wenn  man  daher  irgend  einen  unteren  Schwellen- 
wert für  die  ausflockende  Kiaft  eines  Elektrolyten  angibt,  so  muß  man  stets 
hinzufügen,  für  welche  Beobachtungszeit  derselbe  gemeint  ist,  also  z.  B.  2  Stun- 
den oder  2-i  Stunden.  Auch  die  Konzentration  des  Kolloids  ist  von  Bedeutung, 
bald  mein-,  bald  weniger,  aber  stets  in  dem  Sinne,  daß  konzentriertere  Lösungen 
von  Kolloiden  leichter  ausgeflockt  werden.  Das  ist  leicht  verständlich,  denn 
jedenfalls  ist  ein  Faktor  zum  Zustandekommen  der  Ausflockung,  daß  die  Teilchen 
des  Kolloids  zu  genügend  großen  Teilen  zusammen! »allen.  Und  die  Geschwindig- 
keit, mit  der  dies  erreicht  wird,  ist  unter  sonst  gleichen  Bedingungen  in  der 
stärkeren  Kolloidlösimg  gi'ößer  als  in  der  schwächeren.  Xichtsdestoweniger  be- 
stehen in  dieser  Beziehung  auffällige  Unterschiede.  So  ist  z.  B.^  die  minimal 
flockende  Dosis  von  NaCl  auf  Mastixsuspension  annähernd  umgekehrt  propor- 
tional der  Dichte  der  Suspension,  die  von  HCl  aber  in  weiten  Grenzen  unab- 
hängig von  der  Dichte  der  Susi)ension, 

Die  minimal  flockende  Dosis  ist  auch  deshalb  schwei*  mit  Genauigkeit  an- 
zugeben, weil  sie  sehr  von  scheinbar  unwesentlichen  Einflüssen  abhängt;  es  ist 
z.  B.  nicht  gleichgültig,  ob  man  eine  bestimmte  Menge  eines  Elektrolyten  auf 
einmal  oder  in  Portionen  zugibt.  Im  allgemeinen  erfordert  die  fraktionierte 
Zugabe  melu*  Elektrolyt  zur  Ausflockimg  als  die  einmalige,  gerade  als  ob  das 
Kolloid  sich  an  die  ersten,  geringen  Dosen  des  Elektrol}i;en  ,,gewölmte".  Auch 
ist  es  nicht  immer  der  Fall,  daß  die  Wirkungen  zweier,  an  sich  in  unzureichen- 
der Menge  gegebener  Elektrolyten  sich  addieren;  im  Gegenteil,  mitunter  wirken 
sie  sogar  antagonistisch  (Linder  und  Picton,  1.  c).  So  ^vird  das  Arsensultid 
«lurch  eine  an  sich  zur  Flockung  unzureichende  Menge  KCl  gegen  die  flockende 
Wirkung  von  SrCl^  erheblich  geschützt;  je  mehr  KCl  vorher  gegeben  wurde, 
um  so  mehr  SrCl^  bedarf  es  zur  Fällung. 

Auch  die  Arf  und  AVeise,  wie  man  den  Elektrolyten  zugibt,  kann  von 
Bedeutung  sfin.    A\^e  nämlich  Freundlich'*)  und  Höber  «t  (xordon*)  fanden, 

*)  ^Irreversibel"  ist  hier  in  seinem  natürlichen  Sinn  gebraucht:  wenn  man  den  Elek- 
trolyten entfernt,  so  stellt  der  kolloidale  Zustand  sich  nicht  wieder  her.  Leider  wird  „irre- 
versibel** bei  den  Kolloiden  noch  in  einem  zweiten,  uneijrentlichen  Sinne  gfebraucht:  wenn 
die  Fällun<(  sich  im  UberschutI  des  Fällunp[smittels  wieder  löst,  nennt  man  sie  „reversibel'^. 
Ich  habe  diese  Ausdrucksweise  strenrf  vermieden.  —  *)  Michaelis,  Pincussobn  und 
Rona,  Bioeh.  Zeitschr.  6  1  (1907;.  —  »i  Zeitschr.  f.  physik.  Chem.  44  143  (1903)  —  *)  Hof- 
meisters ßeitr.  5  432  (1903). 
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kann  unter  lernst änden  die  zur  Flockung  ausreichende  Menge  versagen,  wenn 
sie  nicht  auf  einmal,  sondern  allmählich,  in  Portionen  zugesetzt  wird.  Diese 
Erscheinung  ist  der  vorher  erwähnten  ähnlich:  es  scheint  sich  das  Kolloid  an 
die  ersten,  an  sich  zur  Flockung  imziu'eichenden  Mengen  des  Elektrolyten  zu 
,,gewöhnen**,  eine  Ei-scheinung,  die  vdr  als  das  ,,Danysz-Phänomen'*  später  noch 
eingehender  kennen  lernen  werden. 

Die  austtockende  Dosis  ist  im  allgemeinen  bei  den  Suspensionskolloiden 
gering,  jedoch  gibt  es  hiervon  Ausnahmen.  Während  z.  B.  im  allgemeinen 
Schwennetallsalze  Mastixsuspension  schon  in  sehr  kleinen  Mengen  fällen,  flockt 
das  Quecksilberchlorid  diese  Suspension  überhaupt  nicht  aus^).  Wir  werden 
für  einzelne  derartige  Fälle  von  scheinl)aren  Ausnahmen  die  ITi'sachen  kennen 
lernen. 

An  jedem  Elektrolyten  müssen  wir  die  Wirkung  des  Anions  und  Kations 
getrennt  betrachten.  Wie  nämlich  Hardy*)  zuerst  festgestellt  hat,  ist  das  Aus- 
schlaggebende für  die  Ausflockung  eines  anodischen  Kolloids  das  Kation  des 
Elektrolyten,  für  die  Ausflockung  eines  kathodischen  Kolloids  das  Anion 
des  Elektrolyten.  Wenn  man  z.  B.  die  Konzentrationen,  in  denen  die  ver- 
scliiedenen  Säuren  eine  gegebene  Mastixsuspension  ausflocken,  miteinander  ver- 
gleicht, so  findet  man,  daß  diese  alle  die  gleiche  Konzentration  an  H*-Tonen 
aufweisen,  oder,  was  annähernd  dasselbe  ist,  daß  sie  die  gleiche  spezitische  Leit- 
tähigkeit  haben;  wälirend  umgekehrt  die  zur  Ausflockung  von  kolloidalem 
Eisenhydroxyd  eben  notwendigen  Säuren  weit  entfernt  davon  sind,  gleich  spezi- 
fische Leitfähigkeit  zu  besitzen. 


Mastix  (anodisch) 
wird  ausgeflockt  durch 

Spez.  Leit- 
fähigkeit. 10'« 

Eisenoxyd  (kathodisch) 
wird  auBgeflockt  durcli 

Spez.  Leit- 
fähigkeit. 10" 

0,73530   Mol      CH3COOH 

12,6 

0,00909      ,.   V,(COOH)j 
0,00436      ,.   V/jHjSO^ 

14,4 
13,2 

1  0,002  Mol      >/,(C00H)8 
;  0,002     ,        V»H,SO, 

3,4 

6,8 

0,00385      ,.        HCl 

14,5 

0,5555  „            HCl 

1650 

0,00385      ,.        HNO, 

14,3 

0,5         ,.            HNO, 

1589 

Darin  in  I'bereinstimmung  steht  die  von  Linder  und  Picton*)  gefundene 
Tatsache,  daß  bei  der  Koagulation  eines  anodischen  Kolloids  wie  Arsensulfid 
durch  einen  Elektrolj-ten  das  Koagidum  etwas  von  dem  kathodischen  Bestand- 
teil des  Elektrolyten  in  fester  Weise  gebunden  enthält  AVurde  z.  B.  Arsensulfid 
durch  Bad.,  getällt,  so  enthielt  der  Niederschlag  eine  geringe  Menge  Ba(0H)2, 
während  die  ents])rechende  Menge  HCl  in  der  Lösung  ziirückblieb. 

Der  Chemismus  dieser  Adsorj)tion  kann  vorläufig  auf  doppelte  Weise  ge- 
<leutet  werden:  entweder  nimmt  man  an,  daß  das  Bariumchlorid  hydrolytisch 
gespalten  \yin\  und  sein  Ba(OH).,  an  das  Ad8orl)en8  abgibt  und  die  HCl  frei 
im  Wasser  läßt.  Oder,  wie  man  auch  annehmen  kann,  das  Adsorbens  nimmt 
das  Ba"  auf  und  gibt  dafür  2H'  in  die  Tiösung  ab.  Dieses  H  kann  man  ihm 
zuschreiben,  wenn  man  es  etwa  als  Arsenhydrosulfid  betrachtet. 

Das  Barium  ist  in  dem  Niederschlag  in  so  fester  Weise  gel)unden,  daß 
es  durch  Auswaschen  nicht  entfenit  werden   kann.     Wohl   aber  wird  es,  wenn 


>)  Bechhold.  Zeitschr.  f.  phvßik.  Chem.  48  406  ri904).  Neisser  &  Friede  man  11, 
iMünch.  med.  AVoclieDscbr.  1904.  —  «)  Zeitschr.  f.  physik.  Cbem.  33  395  (1900).  —  ^j  .Tourn. 
of  ehem.  Soc.  67  63  (1895). 
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man    den  Niederschhig   mit  CaCl2    beliandelt,    durch  Ca    ersetzt,    und  zwar  iu 
äquivalenten  Mengen. 

Anderseits  adsorbieren  katliodisclie  Kolloide  etwas  von  dem  aniontisclien 
Bestandteil  des  flockenden  Elektrohien. 

AVir  haben  es  hier  also  mit  einer  Adsorptionsei*scheinung  zu  tun,  welche 
die  Ausflockung  begleitet;  über  den  Zusannnenhang  dieser  l)eiden  Erscheinungen 
werden  wii-  bald  Näheres  hören. 

Auch  die  Wandermigsgesch windigkeit  der  Ionen  hat  einen  unverkennbaren 
Einfluß,  indem  die  leichter  beweglichen  Ionen  nnter  sonst  gleichen  Bedingungen 
energischer   wirken.     Vergleicht   man  z.  B.    nach  Freundlich^)    die    flockende 
Dosis    der   verschiedenen  Alkahcliloride   unter  Salzsäure  auf  kolloidales  AsjS,«, 
welche  alle  gleich  stark  dissoziieit  sind,  so  ergibt  sich: 

HCl       0,0429  Mol.       AVandenmgsgeschwindigkeit  Uh   318,00 

KCl       0,0691      „  „  Uk      64,67 

XaCl     0,0712      ,,  ,.  UNa  43,55 

LiCl      0,0815      „  ,,  Uli     33,44 

Ein    ganz    besonders    merkwürdiges  Verhalten  aber  zeigt  sich,  wie  zuerst 

Schulze^)  gefunden  hat,  darin,  daß  die  flockende  Kraft  in  enormer  Weise  mit 

der  Weiligkeit  des  Icms  steigt.    Eine  Ijösung  von  AS2S3  wird  ausgeflockt  durch 

0,130  MilHmole     AICI3 
0,133         ,.     lV/,Ca,(SO,)^ 

0,131         ,.  Th(N03)^ 


7l,2Milliiuole    XaCl 

0,936  MillimolcBeClj 

67,0         ..          KJ 

1,13 

.         MgSO, 

61,1         ..          >sH,NO, 

0.945 

•        Ca(NÜ,), 

42,9         „          HCn 

0.964 

BaOlj 

42,0         ,.      V^HjSO« 

0,956 

..        ZnClj 

1  wertige  Kationen  2  wertige  Kationen  3-  u.  4  wertige  Kationen 

Whetham^)  berechnete  und  fand  experimentell,  daß,  wenn  man  die 
flockende  Konzentration  eines  einweitigen  Ions  mit  Cj,  die  eines  2  wertigen  mit 
(^2?  ^be  eines  3  wertigen  mit  Cg  bezeichnet,  sich  Ciif^g'^'s  ^^'^  f\'**- t'j^ :  Cj^  ver- 
hält; jedoch  hat  auch  diese  Regel  keine  durchgehende  Gültigkeit,  und  es  steht 
ihrer  allgemeinen  Kichtigkeit  im  Wege,  daß  die  Schwei  metalle  im  allgemeinen, 
auch  die  einwertigen  (Ag),  besser  flocken  als  die  Alkalimetalle. 

Daraus  leiten  Bechhold  sowie  Xeißer  imd  Friedemann  die  Regel  ab,, 
daß  che  Flockungskraft  mit  der  elektrolytischen  Lösungstension,  d.  h.  dem  Be^ 
streben,  Ionen  in  Lösung  zu  senden,  abnimmt  Aber  auch  diese  Regel  hat  nur 
eine  sehr  angenäherte  Gültigkeit,  und  es  bleibt  der  weiteren  Erörterung  vor- 
behalten, die  flockende  Kraft  der  verschiedenen  Ionen  in  eine  wirklich  für  alle 
Fälle  stimmende  Beziehung  zu  bekannten  Eigenschaften   derselben  zu  bringen. 

Einer  besonderen  und  wahrsclieinlich  bedeutungsvollen  Eigenschaft  der 
Elektrolytfjillung  der  Kolloide  nmß  noch  gedacht  werden,  einer  Erscheinung, 
die  zuerst  von  Xeißer  und  Friedemann*)  unter  dem  Xamen  der  unregel- 
mäßigen Reihen  beschrieben  worden  ist. 

Wenn  man  eine  ^fastixsuspension  mit  steigenden  Mengen  eines  3  wertigen 
^[etallsalzes  versetzt  (Aluminiumsulfat,  Fenichlorid,  Ferrinitrat),  so  zeigt  sich 
eine  mittlere  K(mzentrationszone,  in  der  der  Elektrolyt  keine  Fällung  hervor- 
ruft. Die  Lage  und  Ausdehnung  dieser  mittleren  Zone  ist  von  der  Konzen- 
tration der  Mastixsuspension  abhängig: 

1)  Zeitschr.  f.  i)by8ik.  Chem.  44  135  (1903j.  —  «)  Journ.  f.  prakt.  Choiuie  25  431  (1882); 
•27  320  ( 188  J).  —  »)  .lourn.  of  pliysiol.  24  301  (1899).  —  *)  Müiich.  med.  AVochenschr.  Nr.  11, 1903. 
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Mastixsuspension,  mit  Ferrinitrat  versetzt. 
(Die  Stärke  der  Fällung  ist  durch  die  Anzahl  der  Kreuze 
Konzentration  jü^ekennzeichnetj. 

der  Ferrinitratlösung  Masiix8usi)en9ion         Mastixsuspension         Mastixsuspension 

!l=noniial)  Original  *5  ^z,« 

1  +  +  +  +  +  +  ++  + 

0,5  +  +  +  +  +  +  ++  + 

0/25  +  +  +  +  +  +  +  +  + 

0,1  +++  +  +  +  0 

0.05  -1-0  0 

0,025  0  0  0 

0,01  0  0  0 

0,005  +-[-  0  0 

0,0025  +  +  +  0  0 

0,001  +  +  +  +  0 

0,0005       ■  +  +  +  +  -{-  +  + 

0,00025  0  +  +  +  +  +  + 

0,0001  0  0  +  +  + 

0,00005  0  0  +  +  + 

0,000025  0  0  0 

Die  Zono  der  Umvirksiunkeit  nennen  heißer  und  Friedemann  die 
„Heniniun'.'szone**,  weil  in  ihr  die  3  wertigen  Elektrolyte  niclit  nur  unwirksam  sind, 
sondern  auch  das  KoHoid  vor  der  AVirkun*^  anderer  Elektrolyte  in  erheblichem  Maße 
schützen.  Es  ist  nun  theoretisch  von  «rroßer  Bedeutung,  daß  in  geeigneten  Fällen 
diese  unregelmäßigen  Reihen  auch  an  anderen  Elektrolyten,  sogar  den  einwertigen 
und  den  freien  Säuren,  beobachtet  worden  sind.  Solche  uni'egelmäßige  Reihen 
wurden  von  Porges  und  Neubauer^)  an  wäßrigen  Lecithinsuspensionen  fast  mit 
allen  Elektrolyten  beobachtet.    Dabei  sind  verschiedene  Wirkungsweisen  denkbar: 

a.  Die  Wirkung  geht  durch  ein  Maximum  wieder  auf  0  zurück. 

AVenn  man  z.  B,  eine  Lecithinlösung  mit  einem  Gehalt  von  l,-4'7^  Lecithin 
mit  einem  gleichen  Volumen  Kochsalzh'isung  verschiedener  Konzentration  ver- 
setzt, so  ergibt  sich  nach  Porges  und  Neubauer: 

( INa-G  ehalt  A  usHockung 

gesättigt  0 

5  fach  normal  0 

3  fach  normal  Spur 

l\.2fach  nonnal  paiiiell 

normal  komplett 

'o  normal  komplett 

^  5  normal  0 

^  j^,  normal  0 

Vj,,()  normal  0 

'  -2000  normal  0 

b.  Die  AVirkung  geht  durch  ein  Alaximum  auf  0  und  steigt  dann  wieder. 
Ebenso  wie  oben,  nur  statt  ClXa  (NH^)^S()^: 

(XHj),S(),-G ehalt  "  Ausflockung 
gesättigt  komplett 

5  fach  normal  fast  0 

3  fach  nonnal  fast  0 

\,  Biorheni.  Zeitsclir.  7  152  (1908). 
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Vj^inch  normal  fast  0 

noiTiial  komplett 

^2  normal  komi)lett 

^/j  normal  komplett 

^liQ  normal  0 

^I^QQ  normal  0 

V2000  noniial  0 

c.  Die  Wirkung  geht  durch  zwei  Maxima  wieder  auf  0:  (MgSOJ. 

MgSO^-Gehalt  Ausflockung 

gesättigt  0 

3  fach  noimal  0 

iV^faeh  nonnal  etwas 

nonnal  komplett 

^2  normal  komplett 

^/g  nonnal  pai-tiell 

\j^  normal  0 

^20  normal  0 

^■^^^^^  nonnal  komplett 

V  50,,  normal  0 

Sehr  bemerkenswert  ist  es  ferner,  daß  es  Elektrolyte  gibt,  die  Ijecithin- 
suspension  gar  nicht  ausflocken  und  sogar  die  wäßrige,  trübe  Suspension  auf- 
hellen, also  off'enbar  die  Teilchengiöße  der  Suspension  verkleinern,  statt  sie  wie 
sonst  zu  vergrößern.  Dahin  gehört  das  Jodkali,  welches  in  keiner  Konzentration 
fällend  wirkt,  in  hoher  Konzentration  aber  aufhellend. 

Diese  eigentümlichen  Befunde  sind  aber  von  den  Suspensionskolloiden  nur 
l>eim  Lecithin  erhol>en  worden,  und  dieses  ist  ein  eigentümliches  Mittelding 
zwischen  Sus[)ensions-  und  hydiophilen  Kolloiden.  Die  starke,  milchige  Trübung 
seiner  wäßrigen  Tiösung  beweist  die  reine  Suspensionsnatur,  welche  auch  in  den 
giöBten  Verdünnungen  durch  relativ  gi'obe  ultramikroskopische  K<iniung  sich 
dokumentiert,  anderseits  nähert  es  sich  vermöge  seiner  Eigenschaft,  spontan  mit 
AVjisser  zu  dieser  Suspension  zu  venpiellen.  stark  den  hvdroi)hilen  Kolloiden, 
Damit  steht  auch  die  Tatsache  in  Zusammenhang,  daß  die  Elektrolytfällungen 
des  Lecithins  sämtlich  revei-sibel  sind,  im  Gegensatz  zu  allen  andern,  eigent- 
lichen Suspensionskolloiden.  Wir  kcinnen  also  das  Lecitliin  nicht  als  etwas 
Tyi)isches  für  die  Suspensionskolloide  betrachten  und  haben  es  nur  wegen  seiner 
l)emerkenswerten  unregelmäßigen  Reihen  hier  mit  angeführt,  die  theoretisch  für 
die  Erklärungsversuche  der  Elektrolytfällung  sogleich  eine  gewisse  Bedeutung 
zeigen  werden. 

3.    Die  Wirkung  anderer  Kolloide. 

Kolloide  kr>unen  auch  durch  andere  Kolloide  ausgeflockt  werden,  und 
zwar  l)esteht  hier  durchgehends  das  Gesetz'),  daß  entgegengesetzt  geladene 
Kolloide,  und  zwar  nur  solche,  einander  ausflocken. 

Die  anodischen  Kolloide  Äfastix.  Kieselsäure,  Zinnsäure,  Arsensulfld,  Gold, 
Platin  usw.  flocken  einander  nicht,  wohl  aber  jedes  der  kathodischen  Kolloide: 
Eisenhvdroxvd,  Alnminiumhvdroxyd,  Cliromhvdroxvd  usw.   aus.     Dabei   besteht 


*)  Linder  und  Picton,    Joum.   ehem.  soc.  71  672  (1897). 
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jedoch  die  Eigentiiiiiliclikeit,  daß  das  aiisHockeude  Vermcigen  an  bestimmte  rela- 
tive Mengen  der  ])eiden  Kolloide  gebimden  ist.  während  ein  Überschuß  des 
einen  meist  die  Fh)ckung  wieder  rückgängig  macht.  Diese  Ei-scheimmg  ist 
höchst  beachtenswert,  da  es  sich  um  Lösung  von  Niederschhigen  handelt,  die 
sonst  nur  auf  indirekte  AVeise  in  kolloidale  Lösung  gebracht  werden  können, 
während  sie  hier  eine  revei-sible  Fällung  eingehen.  Mastix  ist  auf  direkte 
AVeise  nicht  in  wäßrige  kolloidale  Lösung  zu  bringen;  aber  eine  durch  Eisen- 
hydroxyd gefällte  Mastixlösung  geht  durch  einen  I1)ei'schuß  von  Eisenhydroxyd 
wieder  in  Lösung,  und  auch  umgekehrt.  Dieses  Gesetz  der  gegenseitigen  Fällung 
entgegengesetzt  geladener  Kolloide  ist  so  durchgehend,  daß  es  einer  weiteren 
Erläuterung  nicht  bedarf.  AVir  haben  mit  dieser  Tatsache  daher  auch  ein 
Mittel  in  der  Hand,  um  im  Zweifelfalle  die  Ladung  eines  Kolloids  zu  bestinnuen, 
was  uns  später,  bei  der  Frage  nach  der  Ladung  der  hydrophilen  Kolloide,  von 
Kutzen  sein  wird. 


Erklärung  der  Elektrolytwlrkuns:. 

Nach  Aufzählung  dieses  tatsächlichen  Materials  werden  wir  nunmehr  das 
AV^esen  dieser  hochwichtigen  Ei-scheinungen  zu  erklären  versuchen.  Alles  deutet 
auf  elektrische  Kräfte  hin:  die  AVirkungslosigkeit  der  Nichtelektrolyte.  das  Aus- 
schlaggebende des  dem  Kolloid  entgegengesetzten  Ions,  und  so  ist  es  nicht  zu 
verwundern,  daß  Hardy.  dem  wir  einen  großen  Teil  dieser  Befunde  verdanken, 
folgenden  Satz  aufgestellt  hat:  die  Kolloide  verdanken  ilire  Stabilität  ihrer 
elektrischen  Ijadung,  und  die  Stabilität  geht  verloren,  wenn  man  die  elektrische 
Ladung  entfernt.  Das  entgegengesetzte  Ion  verbindet  sich  mit  dem  geladenen 
Kolloidteilchen  zu  einem  isoelektrischen  Komplex,  und  die  Befunde  von  Ijinder 
und  Picton,  daß  das  Koagulum  stets  das  entgegengesetzte  Ton  eingeschlossen 
<»nthält,  spricht  direkt  für  die  Berechtigung  dieser  Anschauung.  Hardy  konnte 
auch  in  der  Tat  experimentell  nachweisen,  daß  die  Fällungen  der  Kolloide,  die 
vca-her.  im  Suspensionszustand  eine  deutliche  Ladung  bei  Konvektionsvei*suchen 
aufwiesen,  ihre  AVanderuugsfähigkeit  im  elektrischen  Gefälle  ganz  oder  fast 
ganz  verloren  liatten.  AVenn  er  z.  B.  das  stark  elektropositive  Eisenhydroxyd 
aus  seiner  kolloidalen  Lösung  durch  Zitronensäure  (1/4000  normal)  fällte  (was 
mit  ziemlicher  Trägheit  von  statten  geht)  und  die  zuerst  entstandene,  noch  nicht 
ausgetlockte  liösung  dem  Strom  aussetzte,  so  zeigte  das  Eisenhydroxyd  eine  un- 
vergleichlich geringere  AVanderungsgeschwindigkeit,  und  diese  im  entgegen- 
gesetzten Sinne  als  sonst.  AV^urde  das  Eisenhvdroxyd  durch  XH3  gefällt,  so 
zeigte  es  ebenfalls  eine  nur  noch  minimale  AV^andeningsgeschwindigkeit,  und 
zwar  im  gleichen  Sinne  wie  sonst.  Frisch  gefällte  Kieselsäure  wandert  über- 
haujit  nicht  im  Strom,  frisch  gelallter  Mastix  ebenfalls  nicht,  ol)wohl  im  Zustande 
<ler  kolloidalen  Lcisung  diese  beiden  Kolloide  sehr  starke  anodische  Konvektion 
zeigen.    Die  Teilchen  des  Kolloids  werden  also  bei  der  Fällung  isoelektrisch. 

(legen  die  Beweiskraft  dieser  A'^ersuche  ist  ein  Einwand  möglich.  Da  die 
Kolloidteilchen  l)ei  der  Fällung  erheblich  größer  werden  und  die  elektrischen 
Kräfte  nur  an  der  Ol)ei*fläche  angreifen,  so  könnte  man  meinen,  daß  die  ver- 
größerten Teilchen  nur  deshall)  nicht  wandern,  weil  die  Masse  der  zu  l)ewegenden 
Teilchen  stärker  zugenommen  habe  als  ihre  Obei'tiächen.  Aber  dagegen  spricht 
entschieden  die  Tatsache,  daß  Eisenhvdroxyd  nach  Fällung  mit  Zitronensäure 
.sell)st  im  ausgeflockten  Zustand,  wie  wir  hörten,  seine  Ijadung  sogar   umkehit, 
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iiikI  i't'nu'T.  wenn  luan  zu  gefällter,  ivielektrischer  Kie>el>äure  eine  Spur  Alkali 
hiri/iiiVi^^.  so  wird  sie  sofort  wie<ler  elektronejrativ.  ohne  daB  zunäcLst  eine  merk- 
lich«' Verkleinerung;  der  Teilchen  eintritt.  Noch  schr»nere  Fälle  Yi»n  Undadun^j^ 
werden  wir  hei  den  hydrophilen  Kolloiden  kennen  lernen. 

Noc:h  leichter  sind  diese  Erschein unjren  bei  der  jrejjenseitijzen  Fli»ckun«r 
der  Kolloide  zu  beobachten.  Wenn  man  den  elektrone^rativen  Mastix  mit 
<fh'ktropositivem  Eisenhvdroxyd  in  passendem  Mengenverhältnis  versetzt,  so  tritt 
eine  Flo(!kunjr  ein,  und  die  Fh»cken  wandern  überhaupt  nicht.  Setzt  man 
überHchüssig<*s  Eisenhv<lrr»xyd  zu,  so  ^eht  die  Fällunjr  wieder  in  Lösung,  und 
die  Teilchen  wandern  nunmehr  kathodisch,  wie  Eisenhvdroxyd,  ohne  daß  etw^a 
eine  Trennung  der  Mastix-  und  der  Eisenteilchen  stattfände.  Dundi 
einen  l'lierschuH  von  ^fastix  in  Lösun*^  ^rebracht.  wandert  das  «janze  Gemisch 
djige^en  anodis(!h,  wie  reiner  Mastix. 

Daraus  folj^t  ein  wichtijfer  (inmdsatz:  man  kann  Komplexe  aus  entgegen- 
gesetzt geladen(;n  Kolloiden  diirch  den  elektrischen  Strom  nicht  wieder  trennen, 
wie  mau  Elektrolyte  trennen  kann: .  offenbar  fehlt  die  Grundbedingung  tür  die 
treniK^nrb'  Wirkung  des  Stroms,  die  elektrolytische  Dissoziation;  entgegen- 
gesetzt geladene  Kolloide  bilden  nicht-dissoziierte  Komplexe. 

Allein  die  Erkenntnis  von  dem  Zusammenhang  der  Stabilität  mit  dem 
Vorhandensein  einer  elektrischen  Ladung  an  sich  ist  noch  keine  kausale  Er- 
klärung (b^r  Tatsachen,  es  ist  zunächst  nur  eine  Feststellung,  deren  innere  Be- 
deutung weiterer  Aufklänmg  bedarf.  Diese  Aufklänmg  ist  nun  in  zunächst 
befriedigender  Weise  von  Bredig^)  erbracht  worden.  Wir  berühren  hiennit 
ein  (Jebiet,  welches  wir  schon  bei  den  Adsor^itionserscheinungen  betreten  haben, 
den  Zusammenhang  zwischen  Obei-flächenspannung  und  elektrischer  Potential- 
difterenz. 

l)i(;  Oberilächenspannung  einer  Flüssigkeit  beniht  darauf,  daß  die  ober- 
Hächlich  gelegenen  Moleküle  der  Flüssigkeit  eine  besondere  Stellung  den  zentral 
gelegenen  gegenüber  einnehmen.  Die  zwischen  den  ^[olekülen  wirkenden  An- 
ziehungskräfte, die  wir  die  Kollusion  nennen,  wirken  im  Innern  der  Flüssigkeit 
alls(^itig  auf  jedes  einzehu^  Molekül  ein,  so  daß  sie  sich  in  ihrer  Gesaratwirkung 
komi»ensieren.  Dw  Obei-flächennudeküle  werden  jedoch  einseitig  von  den  zen- 
trab*ren  Molekülen  nach  innen  gezogen.  Diesen  auf  die  Oberfläche  gerichteten 
Zug  nennen  wir  die  ()bei*tläcliensj)annung.  Das  Produkt  aus  dieser  Spannung 
inid  der  Oberfläche  stellt  die  ..Oberdächenenergie"  (Ostwald)  dar.  Sie  sucht  sich 
wie  auch  z.  H.  die  Distanzenergie,  stets  auf  ein  Minimum  zu  reduzieren,  d.  h.  die  Ober- 
tläche  sucht  si<*h  nach  Älöglichkeit  zu  verkleinern.  Besteht  nun  an  der  Grenze  einer 
Flüssigkeit  gegen  ein  aiuleres  Medium  eine  elektrische  Potentialdifferenz,  so  sind  alle 
Teilchen  der  Oberiiäche  einsinnig  elektrisch  geladen,  üben  daher  eine  Abstoßung 
aufeinan(l(!r  aus.  Diese  sucht  dw  ObeiHäche  daher  zu  vergrößern,  und  so  nuiß  nach 
J-lelmlioltz  jede  elektrische  Ladung  der  Oberfläche  die  Oberflächenspannung 
derselben  herabsetzen.  Einen  direkt  meHbaren  Ausdruck  findet  dieses  Ge- 
setz in  dem  sogenannten  Lipi)niann-Phänomen,  das  in  dem  Kapillarelek- 
trometer  Verwendung  findet. 

Ein  (^lu'cksilbermeniskus,  der  als  Elektrode  fungiert,  berührt  verdünnte 
Schwefelsäure.  Das  (^m»cksilber  nimmt  dabei  eine  elektrische  Ladung  an,  indem 
es  sich  vermöge  der  Potentiahlifferenz,  die  bei  der  Berührung  von  Quecksilber 
mit  Schwefelsäure  (bezw.  (^uecksilbersulfatlösung)  entsteht,  elektrisch  lädt. 

M  Anorg.  Fermente,  Leipzig  1901. 
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Schicken  wir  nun  einen  elektrischen  Strom  durch  diese  Elektrode,  so 
Avird  hei  pjeringer  elektromotorischer  Kraft  desselhen  infolge  von  Auflösung  oder 
Al)scheidung  der  (minimal  in  Lösung  vorhandenen)  Hg-Tonen  die  Potentialdifterenz 
gegen  die  Schwefelsjiure  verändeit,  also  hei  geeigneter  Stromrichtung  vßnnindeii:. 
Wird  die  elektromotorische  Kraft  des  Stromes  so  groß,  daß  sie  die  Potential- 
difterenz des  Quecksilhers  kompensiert,  so  versch^^indet  die  Potentialdifferenz 
des  Quecksilhers  gegen  die  Schwefelsäure,  und  nehmen  wir  einen  Strom  von 
noch  größerer  elektromotorischer  Kraft,  so  ladet  sich  das  Quecksilber  wieder, 
aber  umgekehrt  wie  friiher.  Nach  der  Helmholtz'schDn  Erklärung  müßte  daher 
])ei  Anwendung  der  gerade  kompensierenden  elektromotorischen  Kraft  die  Olier- 
Hächenspannung  ein  Maxinmm  haben,  was  denn  auch  in  der  Tat  der  Fall  ist 
(wenn  wir  von  neuerdings  beobachteten  Schwierigkeiten  der  Auffassung  absehen 
wollen).  Die  Obei-flächenspannung  des  Quecksilbers  läßt  sich  mit  Hilfe  des 
Steigens  und  Fallens  des  Quecksill)ermeniskus  in  der  Kapillare  verfolgen.  Wir 
ha])en  hier  also  einen  Fall  vor  uns,  wo  wir  direkt  experimentell  den  Einfluß 
der  elektrischen  Potentialdifterenz  auf  die  Oberflächenspannung  nachweisen 
können.  Die  wirklich  beobachtete  Oberflächenspannung  ist  also  die 
Differenz  aus  der  Oberflächen-verkleinernden  Kohäsionskraft  und 
der  01)erflächen-vergrößernden  elektrischen  Potentialdifferenz. 

T'bertragen  wir  nun  mit  Predig  diese  Anschauung  auf  die  koUoidalen 
Lösungen. 

Die  Grenzfläche  des  Wassers  gegen  die  Kolloidteilchen  sucht  vermöge 
der  Kohäsionskraft  das  mtigliche  Alinimum  anzunehmen,  und  das  kann  sie  da- 
durch eiTeichen,  daß  sie  die  kleinen  Teilchen  zu  größeren  zusammenflockt.  Die 
elektrische  Ladung  der  Grenzfläche  des  Wassers  geg(»n  die  KoUoidteilchen  wirkt 
aber  dieser  Kraft  entgegen.  Sobald  die  Potentialdifterenz  beseitigt  oder  genügend 
vermindert  wird,  steht  der  Wirkung  der  Kohäsionskräfte  nichts  mehr  im  Wege. 
Das  ist  die  Ursache  für  die  Instabilität  der  isoelektrischen  Kolloidlösungen. 

Wenn  wir  nun  den  (ledankengang  von  Hardy  und  Predig  rückwärts 
darstellen,  so  können  wir  sagen:  Predig  beweist,  daß  eine  koUoidale  liösung 
instal)il  wird,  sobald  die  elektrische  Potentialdifterenz  ihrer  Teilchen  l)eseitigt 
wird;  Hardy  beweist,  daß  die  Elektrolyte  diese  KoUe  übernehme,  die  Teilchen 
unelektrisch  zu  machen.  Es  bleibt  nun  noch  übrig,  einmal  genauer  zu  erörtern, 
worauf  die  entladende  Wirkung  der  Elektrolyte  (bezw.  der  entgegengesetzt  ge- 
ladenen Kolloide)  l)eruht. 

Einen  Faktt.r,  von  vielen  als  der  allein  in  Betracht  kommende  angesehen, 
ist  die  mit  der  Flockung  einhergehende  Adsorption  des  elektrisch  entgegen- 
gesetzten Ions  bezw.  des  elektrisch  entgegengesetzten  Kolloids.  Für  den  letzten 
Fall,  die  gegenseitige  Flockung  der  Kolloide,  scheint  mir  diese  Erklänuig  in 
der  Tat  zureichend. 

Aber  bei  einer  andern  Reihe  von  Flockungen  vei-sagt  diese  Erklärung, 
worauf  bisher  merkwürdiger  Weise  noch  wenig  Gewicht  gelegt  worden  ist. 
Negative  Kolloide  wie  Ars(?nsulfid  oder  Mastix  werden  durch  sehr  kleine  Säure- 
mengen, [)ositive  Kolloide,  ^\^e  IVIetallhydroxyde,  durch  sehr  kleine  Alkalimengen 
energi'-ich  ausgeflockt.  Und  doch  kann  hier  von  einer  Adsorption  gar  keine 
Rede  sein.  Benutzen  wir  z.  B.  AgNOg  als  Flockungsmittel,  so  wird,  sowohl 
nach  d(»r  Theorie  wie  im  Experiment  leicht  nachweisbar,  Silberoxyd  adsorbiert; 
nehmen  Avir  Ba(  »1,,  so  wird  BaOH  adsorbiert;  die  entsprechenden  Mengen  freier 
Säure   Weihen   datür  in  Lösung.     Aber  w^elclier  Bestjindteil    einer  Säure    soll 
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dunli  ein  nfjratives  Knlloid.  weKrher  Bestandteile  einer  Base  durch  ein  posi- 
tives Kolloid  adsorluert  werden?  In  Analti^e  mit  den  eben  genannten  Bei- 
>Iiielen  müßte  H^O  adviilwei-t  werden,  was  natürlich  ein  Xonsens  ist.  Femer 
müßten,  wenn  die  Theorie  richtig  wäre,  von  allen  Salzen  ä«|uivalente  Mengen 
der  Basen  adsorliiert  werden.  Und  in  der  Tat  halben  Linder  und  Picton 
dar»  auch  l>ehaujitet.  Alier  da»  i<t  in  Wirklichkeit  wahrscheinlich  gar  nicht  der 
Fall.  Nach  Michaelis.  Pincussohn  und  Bona')  wird  von  MastLx  bei  der 
Kriajfulation  durch  ClXa  überhaupt  keine  analytisch  nachweisbare  Menge  XaOH* 
adsorliiert,  von  z.  B.  CuSO^.AgXD,  deutlich  nachweisliare  Mengen  des  Metalloxyds 
(mehrere  ^[illigramme  aus  Lösungen,  die  mehrere  Zentigramme  enthielten).  Die 
Sihwierigkeiten.  sichere  Werte  zu  erhalten,  soll  nicht  geleugnet  werden,  aber  die  Tat- 
sache IJeibt  jedenfalls  zu  Kecht  hestehn.  daß  von  Säuren  vom  aniontischen  Rest 
nachweislich  nichts  adsorbiert  wird,  und  von  ihrem  Kation  aus  logischen  Gründen 
nicht  adsorliiert  werden  kann.  Es  müssen  also  bei  einem  Elektrolvten  gleich- 
zeitig zwei  Faktoren  in  Betracht  kommen  fiir  ihre  entladende  Funktion,  erstens 
die  Adsoi-))tion  ihres  einen  Bestandteils,  zweitens  eine  andere  Eigenschaft,  die 
wir  nunmehr  näher  betrachten  wollen. 

Zu  diesem  Zweck  müssen  wir  uns  endlich  der  Frage  zuwenden,  wie  wir 
uns  denn  das  Zustandekommen  der  elektrischen  Potentialdifferenz  an  der  01)er- 
riäche  der  Kolloidteilchen  vorzustellen  haben. 

Wir  haben  sie  zunächst  als  eine  Fr)rm  der  Reilrnngs-  oder  Kontakt elek- 
trizität  aufgefaßt.  Aber  es  ist  nocli  eine  andere  Deutung  mriglich,  welche  wir 
mit  Hinblick  auf  die  Xernstsclie  Theorie  der  Kontaktelektrizität  nicht  einmal 
als  eine  ,.andeie  Deutung"*  bezeichnen  können.  Wir  venviesen  schon  auf  die 
Analogie  der  Ausflockungserscheinungen  mit  dem  Lippmann-Phänomen,  und  so 
werden  wir  weiter  gehen  und  auch  die  I'i*sache  der  Potentialdifferenz  der  Kol- 
loide analog  der  Ursache  der  Potentialdifferenz  des  Quecksilbei-s  oder  über- 
haupt der  Metalle  bei  ihrem  Kontakt  mit  Wasser  oder  Ti^isungen  zu  erklären 
versuchen.  Die  Auffassung  der  ..elektrischen  Doppelschicht-  Helmholtz  hat  ein 
anschaulicheres  Gewand  bekommen  durch  die  Theorie  von  Xernst  von  der 
liösungstension  der  Metalle.  Diese  ITieorie  hat  sich  als  äußerst  fruchtbar 
erwiesen  und  hat  etwa  folgenden  Inhalt. 

Tauch(»n  wir  ein  Metall  in  Wasser,  so  werden  die  iretallmoleküle  das 
Bestreben  haben,  als  positive  Ionen  in  Lösung  zu  gehen.  Diese  Eigenschaft 
der  Metalle  nennt  Xernst  die  elektrolytische  Lösungstension  (elektroMischer 
L(isungsdnu-k  [Ostwald]).  Dieser  Druck  ist  vergleichbar  dem  „Lösungsdi-uck"*, 
vennr)ge  dessen  die  Zuckeimoleküle  sich  bestreben,  bei  Berühning  mit  Wasser 
in  Ijösung  zu  gehen.  Dem  Lösungsdnick  —  sei  es  dem  gewöhnlichen,  sei  es 
dem  elektrolytischen  —  ^rirkt  der  osmotische  Dnick  der  schon  in  Lösung 
betindlichen  Bestandteile  derselben  Molekülart  entgegen.  Hat  der  osmotische 
Druck  der  g(4östen  Moleküle  einen  l)estimmten  Wert,  so  hält  er  dem  Lösungs- 
druck gerade  das  Gleichgewicht.  In  diesem  Falle  können  wir  also  sagen,  daß 
der  osmotische  Dnick  gleich  dem  Lösungsdruck  ist,  und  wir  haben  somit  einen 
Maßstab  für  die  Gniße  des  Lösungscbucks  eines  beliebigen  Stoffes  gegen  ein 
beliebiges  Lcisungsmittel.  Xehmen  wir  nun  an,  es  tauche  ein  Metall  in  Wasser^ 
welches  weniger  von  den  betreffenden  Ionen  enthält,  als  zur  Kompensation  seines 
elektrolytischen  Lösungsdruckes  notwendig  ist  (oder  welches  gar  keine  derartige 
Ionen  enthält),  so  sendet  das  Metall  positive  Ionen  in  Lösung,  weil  es  über- 

»)  Biochem.  Zeitsclir.  VI,  1  (1907). 
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liaiipt  nur  positive  Metallionen  gibt;  und  deshalb  muß  die  Metallelektrode  die 
entsprechende  negative  Ladung  annehmen.  Es  sucht  also  das  Metall  eine 
gewisse  Menge  von  positiven  Ionen  in  Lcisung  zu  treiben.  Das  könnte  es  aber 
unter  gewöhnlichen  Umständen  nur  unter  der  Bedingung,  daß  es  selbst  die  ent- 
sprechende negative  Ladung  annimmt.  Durch  diese  Trennung  positiver  und 
negativer  Elektrizitätsmengen  würde  aber  eine  ungeheure  elektrostatische  Kraft 
entstehen,  weil  die  entgegengesetzten  Elektrizitäten  sich  mit  großer  Kraft  an- 
ziehen. Diese  elektrostatischen  Kräfte  verhindern,  daß  wägbare  ifengen  der 
Tonen  wirklich  in  Lösung  gehen,  und  als  Folge  der  Lösungstension  des  ifetalles 
gehen  unter  solchen  Umständen  keine  irgendwie  wägbaren  Mengen  in  L<isung, 
sondern  es  tritt  dafür  eine  elektrische  Potentialdifferenz  des  Metalls  gegen  die 
Flüssigkeit  auf.  Anschaulich  können  mr  uns  diese  also  folgendermaßen  vor- 
stellen. Die  oberflächlichsten  ifoleküle  der  Metallplatte  nehmen  positive  Elek- 
trizität auf  und  verwandeln  sich  in  Jonen,  während  die  gleichzeitig  entstehende 
freie  negative  JJlektrizität  von  der  Metallplatte  gebunden  wird.  Die  gebildeten 
jretalhonen  drängen  in  die  Lösung  hinein,  Aveil  sie  in  Wasser  löslich  sind.  Sie 
Averden  sich  aber  nur  in  einer  derartigen  Menge  lösen,  daß  die  durch  die 
Ti-ennung  der  entgegengesetzten  Elektrizitätsmengen  entstehende  Potendialdiffe- 
renz  ihren  Lösungsdruck  gerade  kompensiert.  Sobald  die  negative  Ladung  der 
Metallplatte  ausgeglichen  wird,  wie  es  in  der  Anordnung  eines  galvanischen 
Elements  venvirklicht  ist,  gehen  die  Ionen  unbeschränkt  in  Lösung.  Der  Druck,  mit 
dem  die  Temen  in  Ticisung  zu  gehen  drängen,  hängt  erstens  von  der  (xröße  des 
elektrolytiscthen  Lcisungsdruckes  ab,  der  tiir  jedes  Metall  einen  charakteristischen 
Wert  hat,  er  hängt  al)er  ferner  von  der  Größe  des  entgegen\rirkenden  osmo- 
tischen Druckes  der  schon  in  Ltisung  beündlichen  Ionen  des  ^letalles  ab,  und 
aus  dem  Zusammenwirken  dieser  l)eiden  Kräfte  ergibt  sich  die  wirkliche 
Potentialdifferenz  Ji  l)ei  der  Berührung   eines   Metalles   mit   der    L(isung    eines 

seiner  Snlze  nach  Xernst  zu  KT       P 

71  =  — ^-^  hl  — 
iie  F      p 

Avo  P  den  elektrolytischen  Lösungsdruck.  p   den   osmotischen  Dnick  der  schon 

gelösten  Metallionen  bedeutet,  während  K  die  gew^öhnliche  Ga^konstante  und  T 

die  absohlte  Temperatur  bedeutet.      Ue  ist  die  Wertigkeit  des  Ions,  F  =  90500 

C\)uh)mbs.    Ist  P  größer  als  i),  so  wird  der  Wert  Jt  positiv;  ist  P  =  p,  so  wird 

jr  =  (),  und  ist  P  kleiner  als  p,  so  wird  71  negativ. 

Versuchen  wir  jetzt  diese  Anschauung  auf  die  Suspensi(mskcdloide  zu  über- 
tragen. Dies  hat  Billitzer^)  mit  ganz  besonderem  Hinweis  auf  die  k(»lloidalen 
Metallh'isungen  getan.  Jedes  einzelne  Teilchen  derselben  verhält  sich  wie  eine  Elek- 
trode, d.  h.  jedes  Teilchen  muß  gegenüber  der  Lösung  eine  elektrische  Potential- 
differenz annehmen,  indem  es  das  Bestrel)en  hat,  ^[etallionen  in  Lcisung  zu  senden. 

Diese  Anschauung  macht  sofort  die  Ursache  der  Potentialdifterenz  kolloi- 
daler Metallteilchen  erklürUch. 

Aber  —  und  auch  darauf  hat  Billitzer  schon  hingewiesen  —  auch  che- 
mische Verbindungen  kcinnen  Ionen  abdissoziieren,  und  unter  I'mständen 
sogar  mehrere  gleichzeitig.  In  einer  etwas  von  der  Billitzerschen  abweichenden 
Weise  möchte  ich  das  an  einem  Beispiel  erklären. 

Denken  wir  uns  eine  äußerst  feine  Suspension  von  Eisenhydroxyd  in 
Wasser  und  vergegenwärtigen  wir  uns  die  Vorgänge,  die  bei  der  Bertihning 
der  Eisenhydroxydteilchen  mit  dem  Wasser  sich  abspielen  müssen. 

~>)  Ann.  <1.  Physik  11  902  (1903);  Zeitschr.  f.  physik.  Chemie  45  307  (ICOS);  51  129(1905). 
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Das  Eisenliydroxyd  besteht  einerseits  aus  dreiwertigen  P'e-Atonien,  welche 
die  Neigung  haben,  Fe"-Ionen  liefern,  und  andererseits  aus  OH-Gruppen,  welclie 
die  Neigung  haben,  OH'-Ionen  zu  liefern.  Daher  sucht  —  so  kann  man  sich 
wohl  ausdrücken  —  die  01)erfläche  der  Eisenhydroxydteilclien  sow(»hl  Fe* "-Tonen 
wie  OH'-Tc»nen  in  die  Ijtisung  zu  senden.  Das  Teilchen  umgibt  sich  also  zu- 
nächst mit  einer  molekularen  Schicht  dieser  Ionen.  Diese  diflundieren  nun  in 
die  Lösung  hinein.  Dabei  liat  aber  das  viel  beweglicliere  OH'-lon  vor  dem 
Fe* "-Ion  einen  Yoi*si)rung,  der,  wie  an  der  Grenze  von  ungleich  konzentriei-ten 
Lösungen  von  beliebigen  Elektrolyten,  zur  Ausbildung  einer  Potentiahlifl'erenz 
fühii:.  Das  feste  Eisenhydroxydteilclien  verhält  sich  demnach  wie  eine  Elektrode, 
welche  OH'-Ionen  liefert.  Auf  diese  Weise  können  wir  uns  also  die  Potential- 
differenz an  der  Beriihrungsstelle  der  Eisenhydroxydteilclien  mit  dem  Wasser 
vorstellen. 

Zu  einer  erheblicheren  Anreichening  an  Fe"*  und  OH'-Ionen  im  Lösungs- 
mittel konnut  es  übrigens  schon  deshalb  nicht,  weil  wegen  der  sehr  schwach 
basischen  Natur  des  Eisenhydroxyds  die  in  Lr)sung  gehenden  Fe-  und  OH-Ionen 
zum  größten  Teil  zu  Fe  (OH)^  zusammentreten  müssen  und  diese  IVfolekül- 
gattung  in  Wasser  eine  sehr  geringe  Löslichkeit  besitzt  (wenn  sie  auch  größer 
ist,  als  einer  gewöhnlichen  Lösliclikeitsbestimmung  entsprechen  würde:  denn  wie 
Hulett^)  nachgewiesen  hat,  ist  die  Löslichkeit  eines  Stoffes  merklich  größer 
als  die  n(»nuale,  wenn  der  „Bodenkörper'*  in  sehr  feiner  Zerieilung  zugegen  ist). 

Die  in  Ijösung  gegangenen  Fe-  und  OH-Ionen  werden  also  zum  großen 
Teile  bald  wieder  vei-schwinden  und  undissoziiertes  Eisenhydroxyd  ])ilden,  welches 
bis  zur  Sättigung  gelöst  bleibt,  weiterliin  sich  zu  neuen,  festen  Teilchen  ab- 
scheidet. 

Es  wird  also  dem  Lösungsdruck  der  Fe-  und  der  für  uns  noch  mehr  in 
Betracht  kommenden  OH'-Ionen  kein  erhel)hcher  osmotischer  Gegendnick  der 
gleichen  lonenart  entgegenstehen,  solange  die  Lösung  keine  fremden  Substanzen 
enthält. 

Fügen  wir  nun  aber  der  Lösung  (.)H- Ionen,  z.  B.  in  Form  von  Natron- 
lauge hinzu,  so  wird  der  osmotische  Dnick  der  OH-Ionen  erhöht  und  wirkt 
dem  Diffusionsdnick  der  OH-Ionen  der  Obei-flächenschicht  entgegen.  Daher 
veiTingert  sich  die  Potentialdifferenz  zwischen  der  Obei-tlächenschicht  und  dem 
Wasser,  und  das  ist,  wie  wir  sahen,  infolge  der  damit  verbundenen  Erhöhung 
der  Obei'Hächenspannung  die  Bedingung  zur  Ausflockung. 

Fügen  wir  dagegen  der  Lösung  Fc-louen  in  Form  von  Eisenchlorid  hinzu, 
so  venuehrt  sicli  der  osmotische  Druck  der  Fe-Ionen  in  der  Lösung  und  wirkt 
dem  Diffusionsdnick  der  Fe-Ionen  der  Umhüllungszone  entgegen,  während  der 
Lösungsdruck  der  OH-Ionen  unbeeinflußt  Ideibt.  Daraus  folgt  eine  Erhöhung 
der  Potentialdifferenz  der  Teilchen,  welche  die  Oberflächenspannung  iiumer  mehr 
verringeil  oder  sogar  negativ  macht,  d.h.  anstatt  zu  einer  Ausflockung  zu 
einer  noch  feineren  Zerteilung  der  Teilchen  führt.  Das  ist  aber  die 
Erklärung  für  die  längst  bekannte  Tatsache,  daß  Eisenhydroxyd  in 
Eisenchlorid  löslich  ist,  und  zwar  von  allen  (liloriden  nur  eben  in  Eisen- 
chlorid, ebenso  wie  Tonerde  in  Aluminiumchlorid  löslich  ist.  Ob  es  möglich 
ist,  ein  Metallhydroxyd  in  einem  Salz  desselben  Metalls  zu  kolloidaler  Ijösung  zu 
bringen,  hängt  also  nach  dieser  Anschauung  allein  davon  ab,  ob  es  möglich  ist, 
durch  die  Gegenkraft  der  gelösten  Metallionen  die  Oberflächenspannung  an  der 
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GrenzHäclie  des  AVassers  gegen  das  Metallhydroxvd  negativ  zu  machen.  Dafiir 
ist  aber  bei  den  niehrwei'tigen  Metallen  die  Möglichkeit  in  besondei^s  hohem 
Maße  gegeben.  Denn  beim  Eisenhydroxvd  werden  durch  die  Zurückdrängung 
des  Lösungsdruckes  eines  Fe-Ions  die  elektrischen  Ladungen  von  drei  OH- 
lonen  i)rävalent.  So  erklärt  sich  auch,  daß  gerade  die  drei-  und  vienvei*tigen 
Metalle  zur  Bildung  kolloidaler  Hydroxyde  neigen  (Fe"",  AI**,  Cr ',  Tb*"). 

Es  bietet  n'cht  die  geringste  Schwierigkeit,  diese  Anschauung  mit  ent- 
sprechend yerkehi-ten  Vorzeichen  auf  die  negativen  Kolloide,  wie  Mastix,  zu 
übertragen.  Es  erkl'irt  sich  dann  sofort,  warum  Säuren  die  negativen  Kolloide 
so  energisch  Hocken  (ohne  daß  dabei  eine  Adsor])tion  stattfindet,  die  die  Flockung 
durch  die  Salze  befriedigend  erklärt  hätte):  Die  Säuren  drängen  die  elektro- 
lytischen Lösungstension  der  den  Mastixteilchen  zugehörigen  H-Atome  zurück, 
die  den  schwer  beweglichen  Mastix-Anionen  voranzueilen  suchten  und  daher 
eine    Potentialditferenz  erzeugten. 

Dieflockende  Wirkung  der  Säuren  beruht  danach  auf  derZurück- 
drängung  der  Lösungtension  der  H-lonen  (oder  der  Dissoziations- 
tension) der  Kolloidteilchen  und  dadurch  bewirkter  Entladung  der 
Teilchen. 

So  sehen  wir  also,  daß  die  flockende  Wirkung  der  Elektrolyte 
auf  zweierlei  Ursachen  beruhen  kann,  welche  beide  zunächst  zu  einer 
».Entladung"  führen,  erstens  der  Adsorption  des  entgegengesetzt  ge- 
ladenen Tons  (Freundlich),  zweitens,  füge  ich  dem  hinzu,  in  der  Zurück- 
drängung des  elektrolytischen  Lösungsdruckes. 

.    Billitzer  nimmt  an  der  Adsori)tion  in  obigem  Sinne  Austoli. 

Er  i^daubt  die  Tatsachen  ])es8er  erklären  zu  können,  wenn  er  annimmt,  daß  um  ein 
einzelnes  Ion  dos  tlockenden  Neutralsalzes  mehrere  Kolloidtcilelien  sich  scharen  und  dadurch 
so  <p*oße  Komi)lexe  entstehen,  daß  sie  der  Schwere  folt^en.  Aber  dieser  Anschauung  stehen 
doch  erhebliclie  Bedenken  im  "Wege.  Man  müßte  nämlich  annehmen,  daß  die  elektrische 
Ladung  eines  einzigen  Ions  so  groß  sei,  daß  sie  die  gesamte  Ladung  mehrerer  Kolloidkom- 
plexe neutralssierte.  Außerdem,  wenn  mehrere  Kolloidkomplexe  nach  ihrer  Flockung  nur 
ein  einziges  Ion  des  Flockungsmittels  enthielten,  wäre  die  Adsorption  des  Flockungsmittels 
analytisch  überhaupt  nicht  nachweisbar.  Außerdem  lehnt  diese  Anschauung  die  so  anschau- 
liche Beziehung  von  dem  Zusammenhang  der  Oberflächenspannung  mit  dem  elektrischen  Po- 
tential ab. 

Zum  Schluß  mcichte  ich  folgende  Punkte  nochmals  henorheben ,  die  in 
Kücksicht  auf  das  Ka])itel  S.  386  eine  besondere  Bedeutung  haben:  Die  Sus- 
pensionskolloide \verd€*n  durch  geringfügige  Mengen  A'on  Elektrolyten 
gefällt,  für  die  Fällung  ist  so  gut  wie  ausschließlich  dasjenige  Ion  maß- 
gebend, welches  die  entgegengesetzte  Ladung  trägt  wie  das  Kolloid- 
teilchen, die  Fällungen  der  Susi)ensionskolloide  sind  irreversibel,  die  Stabi- 
lität der  kolloidalen  Lösung  ist  am  geringsten,  wenn  die  elektrische  Ladung 
der  Teilchen  beseitigt  ist. 

Eine  elektrochemische  Theorie  der  Adsorptionserscheinungen. 

Auf  Grund  dieser  Theorie  werden  wir  aber  auch  die  Vorgänge  der 
Adsorption  des  anion tischen  Bestandteils  der  flockenden  Salze  durch  katho- 
dische Kolloide,  die  Adsorption  des  kathodischen  Bestandteils  der  Salze 
durch  anodische  Kolloide  modifizieren  müssen.  Wir  sahen  schon,  daß  ein 
negatives  Suspensionskolloid  bei  Zusatz  von  BaCl^  freie  Salzsäure  in  Lösung 
zurückläßt,  also  scheinbar  nicht  Ba",  sondern  BaCOH)^  adsorbiert    Wir  werden 
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das  jetzt  anders  auffassen  können.  Das  H-Atom  des  Kolloidteilchens,  welches 
an  der  Oberfläche  der  Teilchen  sitzt  und  in  die  Lösung  als  H'-Ion  hinein- 
zugehen bestrebt  ist,  wird  durch  ba  ersetzt  und  ein  H*-Ion  geht  dafür  in 
Lösung.  Die  Oberfläche  des  Kolloidteilchens  sucht  unter  diesen  veränderten 
Bedingungen  also  nicht  mehr  allein  H-Ionen,  sondern  auch  Ba-Ionen  in  Lösung 
zu  treiben. 

Die  besonders  starke  Wirkung  der  Schwermetallsalze  findet  leicht  ihre 
Erklärung  unter  Zuhilfenahme  einer  Betrachtung,  die  zuerst  von  Bechhold, 
N  ei  SS  er  und  Friedemann  herangezogen  worden  ist,  nämlich  die  Berück- 
sichtigung der  Entladungsspannung  der  Metallionen.  Wenn  verschiedene 
Metalle  in  Wasser  getaucht  werden,  so  besitzen  die  edleren  Metalle  eine 
erheblich  geringere  Lösungstension  als  die  unendlen  und  besonders  die  Alkali- 
metalle; die  adsorbierten  Atome  eines  Schwermetalls  werden  daher  eine  viel 
geringere  Lösungstension  als  die  eines  Alkalimetalls  besitzen  und  ihre  Lösungs- 
tension durch  einen  geringen  Gehalt  der  Lösung  au  gleichen  Metallionen 
völlig  zurückgedrängt  werden.  Daher  auch  die  erhebliche  Wirksamkeit  selbst 
einwertiger  edler  Metallionen  (Ag). 

Versuchen  wir  nun  auch,  diese  Anschauung  auf  die  kolloidalen  Metall- 
lösungen zu  übertragen.  Da  ist  zunächst  zu  beachten,  daß  besonders  leicht  die 
edlen  Metalle  kolloidale  Lösungen  bilden  können:  Gold,  Platin,  Silber;  schwerer 
schon  Quecksilber  und  Kupfer.  Die  Teilchen  tragen  nach  ihrer  Wanderungsrichtung 
im  Stromgefillle  eine  negative  Ladung  gegenüber  dem  Wasser.  Das  ist  aber  bei 
edlen  Metallen  nur  unter  der  Bedingung  möglich,  daß  die  im  Wasser  gelösten 
Ionen  in  ganz  ungeheuer  kleiner  Konzentration  zugegen  sind.  Diese  Bedingung 
ist  bei  einer  reinen  kolloid'alen  Edelmetalllösung  infolge  der  minimalen  elektro- 
lytischen Lösungstension  derselben  gegeben:  Die  lonenmenge,  welche  von  den 
Metallteilchen  in  reines  Wasser  in  Lösung  geht,  kann  in  der  Tat  praktisch 
gleich  0  gesetzt  werden.  Sodald  wir  aber  eine  Säure  z.  B.  zu  einer  kolloidalen 
Silberlösung  zufügen,  gehen  erheblich  mehr  Ionen  in  Lösung,  wenn  auch  diese 
noch  weit  unter  der  Schwelle  der  analytischen  Nachweisbarkeit  liegen  mögen. 
Aber  gerade  bei  den  Edelmetallen  macht  eine  auch  äußerst  geringe  Metallionen- 
konzentration in  der  Lösung  eine  sehr  erhebliche  Abnahme  der  Potential- 
diflferenz  und  damit  eine  Erhöhung  der  Oberflächenspannung  des  Wassers  gegen 
die  Metallteilchen,  wodurch  der  flockende  Einfluß  der  Säuren  und  die  Wirkungs- 
losigkeit entsprechender  Alkalimengen  befriedigend  erklärt  ist.  Aber  auch  in 
Neutralsalzlösungen  werden  die  Silberionen  leichter  in  höhere  Konzentration  zu 
bringen  sein  als  in  reines  Wasser.  Wenn  nämlich  eine  Elektrode  aus  Metall  1 
in  die  Lösung  eines  fremden  Metallsalzes  2  taucht  so  scheiden  sich  die  fremden 
Ionen  als  unelektrisches  Metall  auf  der  Elektrode  ab,  so  lange,  bis  der  Potential- 
sprung Metall  1  zu  der  lonenlösung  1  gleich  dem  Potential sprung  Metall  2 
zu  der  lonenlösung  2  ist.  Praktisch  bedeutet  das  häufig,  daß  das  edlere  Metall 
sich  so  gut  wie  vollständig  abscheidet  und  das  unedlere  Metall  in  äquivalenter 
Menge  dafür  in  Lösung  geht.  Taucht  z.  B.  Eisen  in  eine  sehr  verdünnte  CuSO^- 
Lösung,  so  scheidet  sich  so  gut  wie  das  ganze  gelöste  Cu  als  Metall  ab  und  die 
entsprechende  Menge  Eisen  geht  dafür  in  Lösung.  In  Wirklichkeit  entsteht  eine 
Legierung  von  wenig  Fe  und  viel  Cu  als  neue  Elektrode,  und  einige  Cu-Ionen 
bleiben  auch  in  Lösung,  und  es  herrscht  Gleichgewicht,  weil  unter  diesen  Be- 
dingungen der  Potentialsprung  des  (nur  noch  in  minimaler  Menge  vorhandenen) 
Eisens  der  Elektrode  zu  dem  (hohen)  Eisengehalt  der  lonenlösung  derselbe  ge- 


Physikalische  Chemie  der  Kolloide.  379 

worden  ist  wie  der  Potentialsprung  des  Cu  der  Elektrode  zu  dem  (sehr  geringen) 
Cu-Ionengehalt  der  Lösung.  Wenn  aber  eine  edle  Elektrode  in  eine  sehr 
konzentrierte  Lösung  eines  unedleren  Metallsalzes  taucht,  z.  B.  Silber  in  eine 
MgCla-Lösung,  so  ist  dieser  Gleichgewichtszustand,  wo  die  beiden  in  Betracht 
kommenden  Potentialsprünge  gleich  sind,  dann  erreicht,  wenn  einerseits  sich 
eine  (minimale,  analytisch  wohl  nicht  nachweisbare)  Menge  Magnesium  metallisch 
auf  der  Silbcrelektrode  abgeschieden  hat  und  eine  entsprechende,  ebenfalls  nur 
minimale  Ag-Ionenmenge  in  Lösung  gegangen  ist.  Die  minimalste  Menge  von 
Silberionen  in  der  Lösung  muß  aber  schon  einen  großen  Einfluß  auf  die 
Potentialdiflferenz  des  Silbers  zur  Lösung  haben,  und  so  erklärt  sich  befriedigend, 
warum  durch  Zusatz  von  Neutralsalzcn  die  Potentialdifferenz  der  kolloidalen 
Metalltcilchen  genügend  herabgesetzt  werden  kann,  um  die  Oberflächenspannung 
des  Wassers  gegen  die  Silberteilchen  in  einer  zur  Ausflockung  genügenden 
Weise  zu  erhöhen.  Eine  Konsequenz  dieser  Theorie  wäre,  daß  Metallsole 
durch  Metalle  mit  geringer  Entladungsspannung  (edle  Metalle)  leichter 
geflockt  werden  als  durch  Metalle  mit  hoher  Entladungsspannung  (unedle 
Metalle),  ein  Satz,  der  zwar  meines  Wissens  gerade  für  Metallsole  noch  nicht 
geprüft  worden  ist,  aber  nach  den  Untersuchungen  von  Bechhold,  Neisser 
und  Friede  mann  bei  andern  negativen  Kolloiden  sich  gut  bewährt  hat. 

An  dem  Beispiele  der  kolloidalen  Metalllösung  entspricht  die  Abscheidunp 
des  als  Flockungsmittel  zugesetzten  Ions  als  unclektrischcs  Metall  auf  die  Teilchen 
des  kolloidalen  Metalls  genau  dem  Vorgang,  den  wir  sonst  als  Adsorption  be- 
zeichneten, nur  daß  die  Abscheidung  hier  nicht  in  metallischem  Zu- 
stande, sondern  in  Form  der  salzartigen  Adsorptionsvorbindung  er- 
folgt. Wir  hatten  die  ganz  analoge  Erscheinung  beobachtet,  daß  Metalle  mit  nie- 
derer Entladungsspannung  ceteris  paribus  erheblich  stärker  adsorbiert  werden  als 
Metallionen  mit  hoher  Entladungsspannung,  und  daß  diese  höhere  Adsorption  der 
edleren  Metallionen  auch  notwendig  ist,  um  den  gleichen  Grad  der  Verringerung 
der  Potentialdifferenz  hervorzubringen,  der  eben  gerade  zur  Ausflockung  führt. 

Wir  kommen  so  von  einer  ganz  anderen  Seite  her  zu  einer  sehr 
anschaulichen  Erklärung  der  Adsorptionserscheinungen,  welche  allerdings  gerade 
im  Gegensatz  zu  der  Freund lichschen  den  elektrischen  Erscheinungen  die 
Hauptrollo  zuerteilt.  Wir  fassen  die  adsorbierenden  Substanzen,  mögen  sie  auch 
relativ  schlechte  Leiter  der  Elektrizität  sein,  in  Anlehnung  an  Billitzer  (1.  c.) 
einfach  als  Elektroden  auf  und  betrachten  im  Sinne  der  Elektrochemie  die- 
jenigen Vorgänge,  welche  beim  Eintauchen  einer  Elektiode  in  eine  fremde 
(kein  gemeinschaftliches  Ion  enthaltende)  Elektrolytlösung  stattfinden:  die- 
jenigen Ionen  des  Elektrolyten,  welche  gleichsinnig  elektrisch  sind  mit  den  von 
dem  Adsorbens  ins  Wasser  gesandten  Ionen,  werden  teilweise  auf  dem  Ad- 
sorbens  niedergeschlagen,  und  es  geht  die  äquivalente  Menge  jener  Ionen  des 
Adsorbens  dafür  in  Lösung,  derart,  daß  der  Potentialsprung:  Adsorbens  zu 
gelösten  Ionen  desselben  gleich  wird  dem  Potentialsprung:  adsorbierte  Sub- 
stanz zu  nicht  adsorbierten  Ionen  derselben  Substanz. 

Ein  Beispiel  wird  diese  Theorie  noch  verständlicher  machen.  Es 
werde  Kaolin  mit  einer  Lösung  von  Methylviolett  zusammengebracht.  Die 
Kaolin teilchen  erweisen  sich  im  Stromgefälle  als  negativ  elektrisch,  d.  h,  die 
von  ihnen  ausgesandten  Ionen  sind  positiv.  Zweifellos  sind  dies  ganz  oder 
zum  überwiegenden  Teil  H- Ionen,  denn  das  Kaolin  ist  ein  saures  Silikat, 
ßeim  Zusammentreffen  mit  Metbylviolettlösung  tritt  ein  teilweiser  Austausch 
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von  loDen  ein;  einerseits  scheiden  sich  Methylviolettkationen  am  Kaolin  in 
unelektrischer  Form  ab,  anderseits  geht  dafür  die  äquivalente  Menge  H-Ionen 
in  Lösung:  daher  auch  die  saure  Reaktion  des  zurückbleibenden  Farbbades. 

Die  PotentialdifFerenz  des  Adsorbens  gegen  das  Wasser  wird  infolge  der 
elektrochemischen  Adsorption  stets  verringert.  Denken  wir  uns  das  Kaolin 
und  das  Methylviolett  in  Berührung  gebracht  und  betrachten  die  Größe  der 
verschiedenen  Potentialdifferenzen  vor  Eintritt  des  Adsorptionsprozesses. 
Die  Größe  der  Potentialdifferenz  an  der  Berühnmgsstelle  einer  Elektrode  mit 
einer  Lösung,  welche  die  aus  der  Elektrode  hervorgehenden  Ionen  enthält,  ist 
nach  N ernst  RT      P 

WO  P  den  elektrolytischen  Lösungsdruck  der  Elektrode,  p  den  osmotischen 
Gegendruck  der  gelösten  Ionen  der  betreffenden  Gattung  bedeutet.  Es  wird 
also  zunächst  die  Potential differenz  des  Kaolins  gegen  die  Lösung  sehr  groß 
sein,  weil  der  elektrolytische  Lösungsdruck  P  des  Kaolins,  bzw.  seines  Wasser- 
stoffes, einen  sehr  beträchtlichen  Wert  hat  und  der  osmotische  Gegendruck  p  der 
gelösten  H-Ionen  des  Wassers,  bzw.  der  gesättigten  wässrigen  Kaolinlösung 
minimal  ist.  Der  Wert  der  Potentialdifferenz  ist  also  positiv.  Dagegen  ist 
zunächst  der  Wert  der  Potentialdifferenz  der  Methylviolettelektrode  gegen  die 
Methylviolettlösung  so  gut  wie  —  oo,  denn  der  elektrolytische  Lösungsdruck 
der  Methylviolettelektrode  ist  0,  da  ja  zunächst  die  Elektrode  noch  gar  kein 
Methylviolett  enthält,  und  der  osmotische  Gegendruck  der  Älethylviolett-Ionen 
hat  einen  endlichen  Wert;  sei  er  p',  so  ergibt  sich  die  Potentialdiffcrenz  zu- 
nächst =  RT  In  -7,  d.  h.  =  —  oc. 
P 
Nun  tritt  der  Adsorptionsprozeß  ein ;  einerseits  gehen  H  -  Ionen  in 
Lösung,  und  die  Konzentration  derselben,  welche  vorher  den  an  0  grenzenden 
Wert  p  hatte,  erhalte  den  Wert  ph;   die  Potentialdifferenz  wird  dadurch  von 

P  P 

KT  In  --  auf  RTIn--  verändert,  d.  h.,  da  ph>p  und  Ph<P.  die  Potential- 
p  Ph 

differenz  wird  kleiner.  Anderseits  scheidet  sich  Methyl  violett  an  der  Oberfläche  der 
„Elektrode"^  ab,  und  der  elektrolytische  Lösungsdruck  des  Methyl  violett,  welcher 
ja  von  der  Konzentration  der  Elektrode  an  Methylviolett  abhängen  muß,  nimmt 
einen  endlichen  Wert  an;  er  steige  von  0  auf  Pm.  Gleichzeitig  nimmt  der 
osmotische  Druck  der  gelösten  Methylviolettionen  infolge  ihrer  Konzentrations- 
verminderung von  dem  früheren  Wert  p'  auf  den  Wert  pm  ab.  Daher  beträgt 
die  Potentialdifterenz  der  Methylviolettelektrode  gegen  die  nunmehrige  Methyl- 

p 
Violettlösung  =RTln— -. 

Pm 

Das  Adsorptionsgleichgewicht  tritt  ein,  sobald 
RTln  ^**^=RTlu^'" 

Ph  Pm 

oder  sobald  ^         ^ 

Pl^_Pm 
Ph  Pm 

geworden  ist.  Man  sieht,  daß  die  hierdurch  definierte  Potentialdifferenz  stets 
kleiner  als  die  Potentialdifferenz  des  reinen  Adsorbens  vor  Eintritt  der  Ad- 
sorption sein  muß. 
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Es  ist  soeben  die  Annahme  gemacht  worden,  daß  der  elektrolytische 
Lösungsdruck  des  adsorbierten  Farbstoffes  mit  der  Menge  des  adsorbierten 
Farbstoft'es  wachse.  Über  die  Abhängigkeit  des  elektrolytischen  Lösungs- 
druckes von  dem  Gehalt  der  Elektrode  an  derjenigen  Substanz,  welche  die 
Ionen  liefert,  wissen  wir  nun  folgendes:  eine  Platinwasserstoftelektrode  hat 
einen  elektrolytischen  Lösungdruck  in  bezug  auf  die  Bildung  von  H- Ionen, 
welcher  dem  Druck  des  die  Elektrode  umgebenden  AVasserstofFgascs  pro- 
portional ist. 

Für  metallische  Elektroden  hängt  die  Größe  des  Lösungsdruckes  von  der 
Dicke  der  Elektrode  ab,  aber  nur  in  einem  sehr  engen  Bereiche.  A.  Over- 
beck^)  hat  diese  Frage  in  der  Weise  untersucht,  daß  er  Platinplatten  auf 
elektrolytischem  Wege  mit  sehr  dünnen  Schichten  anderer  Metalle  überzog. 
Wenn  er  nun  die  Dicke  dieser  Schicht  variierte,  so  zeigte  sich,  daß  von  einem 
ganz  bestimmten  für  jedes  Metall  charakteristischen  Wert  dieser  Dicke  die 
Elektrode  sich  so  verhielt,  als  bestände  sie  ganz  aus  diesem  Metall,  d.  h.  es 
zeigte  gegen  eine  gegebene  Lösung  seiner  Ionen  dieselbe  PotentialdifFerenz  wie 
eine  Elektrode  aus  dem  reinen  Überzugsmetall,  hatte  also  denselben  elektro- 
lytischen Lösungsdruck.  Ging  aber  die  Dicke  des  Überzugs  unter  einen  gewissen 
Wert  herunter,  so  verminderte  sich  der  elektrolytische  Lösungsdruck  merklich, 
um  schließlich  den  Lösungsdruck  einer  reinen  Platinelektrode  anzunehmen.  Die 
Dicke  der  Schicht,  welche  gerade  noch  den  maximalen  Lösungsdruck  zeigte, 
betrug  für 

Zink  2,3  bis  2,7.10-' cm 

Kadmium  1,6    „     1,9' 10—'  „ 

Kupfer       0,7  -10-'  „ 

Die  so  erhaltenen  Werte  sind  mit  den  für  molekulare  Dimensionen  er- 
haltenen vergleichbar,  indem  sie  nur  etwa  um  das  Zehnfache  größer  sind  und  bei 
der  unvermeidlichen  üngleichmäßigkeit  des  Überzuges  gewiß  nur  Maximalwerte 
darstellen.  Wir  gewinnen  also  aus  diesen  Versuchen  folgende  Anschauung: 
Sobald  eine  zusammenhängende  Schicht  eines  fremden  Metalls  die  Platinober- 
Hiiche  von  der  Berührung  mit  dem  Wasser  ganz  abschneidet,  hat  das  fremde 
Metall  seine  maximale  Lösungstension.  Erst  wenn  nicht  einmal  eine  zusammen- 
bängendo  Molekularschicht  des  Metalls  die  Platinoberfläche  überzieht,  sinkt  er, 
und  zwar  rapide,  auf  0. 

Dasselbe  auf  unsere  Verhältnisse  übertragen,  würde  folgendes  bedeuten; 
Der  elektrolytische  Lösungsdruck  des  adsorbierten  Stoffes  wächst,  solange  die 
Adsorption  nur  geringgradig  ist,  rapide  mit  dem  Grade  der  Adsorption.  Von 
einem  bestimmten,  allerdings  nie  ganz  erreichbaren  Wert  der  Adsorption  an 
bleibt  er  konstant,  von  diesem  Augenblick  an  kann  die  Adsorption  überhaupt 
nicht  mehr  vermehrt  werden,  das  Adsorbens  ist  „gesättigt"  mit  dem  adsor- 
bierten Stoff. 

Es  fragt  sich  nur  noch,  ob  wir  denn  in  der  Tat  berechtigt  sind,  die  ge- 
bräuchlichen Adsorbentien  als  „Elektroden"  in  unserem  Sinne  aufzufassen, 
d.  h.  als  Substanzen,  welche  Ionen,  sei  es  eine  oder  mehrere  lonenarten,  in 
Lösung  treiben  können.  Für  die  Mehrzahl  der  Adsorbentien  ist  diese  Voraus- 
setzung ohne  weiteres  gegeben.  Kaolin  ist  saures  Tonerdesilikat,  kann  daher 
H-,  AI-,  SiOj, -Ionen  in  Lösung  treiben,  von  denen  allerdings  die  H-Ionen  wegen 

^)  AVif.'deinanns  Annalen  31  336  (1887). 
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ihrer  überwiegenden  Wanderungsgeschwindigkeit  den  ausschlaggebenden  Vor- 
sprung haben.  Eisenhydroxyd  kann  OH'-  und  Fe* "-Ionen  in  Lösung  senden,  und 
hier  muß  der  Einfluß  der  schneller  wandernden  OH-Ionen  überwiegen  und  das 
Adsorbens  zu  einem  positiven  machen.  In  der  Tat  adsorbiert  das  Kaolin  nur 
solche  Farbstoffe,  w^elche  säurebindonde  Gruppen  enthalten,  also  basische  und 
amphotore  Farbstoffe,  dagegen  nicht  einmal  spurenweise  saure,  Farbstoffe  (Eosin). 
Diese  werden  dagegen  vom  Eisenoxyd  leicht  adsorbiert.  Das  Talkum,  Magnesium- 
silikat, welches  im  Vergleich  zum  Kaolin  eher  als  ein  neutrales  Salz  aufgefaßt 
werden  kann,  müßte  nach  unserer  Theorie  sowohl  Mg-  wie  SiO, -Ionen  in 
Lösung  senden  können  und  daher  einen  amphoteren  Charakter  haben.  Und  in 
der  Tat  konnte  ich  feststellen,  daß  Talkum  sowohl  saure,  wie  basische  Farb- 
stoffe leicht  adsorbiert.  Alle  diese  Betrachtungen  über  die  Adsorptionsfähig- 
keit der  Adsorbentien  gelton  in  dieser  Weise  natürlich  nur  in  (annähernd) 
neutraler  Lösung,  wilhrend  ein  hoher  Säure-  oder  Alkaligehalt  der  Lösung 
durch  Zurückdrängung  von  H- Ionen  oder  OH-Ionen  den  Charakter  des 
Adsorbens  erheblich  ändern  kann,  was  in  der  Tat  der  Fall  ist. 

Schwierigkeiten  macht  für  diese  Auffassung  zunächst  nur  gerade  das 
bekannteste  Adsorbens,  die  Kohle.  Die  große  Potentialdifferenz  der  suspen- 
dierten Kohlenteilchen  zeigt  sich  in  kataphoretischen  Erscheinungen,  wie  in  der 
großen  Neigung,  relativ  haltbare  Suspensionen  zu  bilden.  Sowohl  die  AVan- 
derungsrichtung  nach  der  Anode  beweist,  daß  die  Kohle  eine  negative  Ladung 
gegen  Wasser  trägt,  wie  auch  der  Umstand,  daß  Säuren  die  Kohlensuspension 
schnell  ausflocken,  Alkalien  ihre  Stabilität  erheblich  erhöhen,  dafür  spricht 

Nun  aber  zeigt  die  Kohle  gegen  Wasser  überhaupt  keine  bestimmte 
Potentialdiflerenz.  Das  kommt  daher,  daß  diese  Substanz  ein  außerordentlich 
geringes  elektrolytisches  Potential  hat,  und  daß  außerdem  eine  wässrige  Lösung 
ihrer  Ionen  in  merkenswerter  Konzentration  nicht  zustande  kommen  kann. 
Das  gilt  für  die  Kohle  deshalb,  weil  eine  Lösung,  welche  Kohlenstoffionen 
enthielte,  uns  nicht  bekannt  ist.  Da  nun  der  Potentialsprung  einer  Elektrode 
gegen  eine  Flüssigkeit 

RT  .    P 
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ist,  wo  P  den  elektrolytischen  Lösungsdruck,  p  den  osmotischen  Gegendruck 
der  gelösten  louen  bedeutet,  so  ergibt  sich  die  Potentialdifferenz  einer  Kohlen- 
elektrode 

RT  ,    0 
"=neF'"ö' 

d.  h.,  ihr  Wert  ist  unbestimmt.  Die  wirkliche  Potential differenz  kommt  viel- 
mehr durch  den  Kontakt  der  an  der  Oberfläche  der  Kohle  absorbierten  Gase 
gegen  die  betreffenden  Ionen  der  Lösung  (wie  bei  Platinelektroden)  zustande, 
also  durch  den  Kontakt  des  inkludierten  Sauerstoffes  gegen  die  Hydroxyl- 
ionen,  durch  den  Kontakt  des  inkludierten  Wasserstoffes  gegen  die  H-Ionen. 
Die  Art  und  Menge  des  eingeschlossenen  Gases  ist  allein  maßgebend  für  das 
Verhalten  der  Elektrode,  und  dieser  Gasgehalt  ist  bekanntlich,  wenn  die  Elek- 
troden nicht  gerade,  wie  bei  einer  Gaskette,  zum  größten  Teil  in  einer  reinen 
Gasatmosphäre  von  Wasserstoff  oder  Sauerstoff  stehen,  zufälligen  Schwankungen 
unterworfen.  Das  wäre  eine  Auffassungsweise.  Aber  es  ist  sehr  möglich, 
daß  eine   zweite  Auffassung   die  Sache  noch    richtiger  trifft.     An  der  Grenz- 
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fläche  von  Kohle  und  Wasser  besteht  eine  sehr  merkliche  Oberflächenspannung, 
vermöge  deren  die  Oberfläche  des  Wassers  unter  höherem  Druck  steht  als  das 
übrige  Wasser.  Das  Wasser  ist  also  in  seiner  oberflächlichsten  Schicht  kom- 
primiert. Da  aber  die  Dielektrizitätskonstante  einer  Substanz  um  so  größer 
ist,  je  größer  das  von  den  Molekülen  wirklich  eingenommene  Volumen  im  Ver- 
hältnis zum  intermolekularen  Raum  ist^  so  wird  man  auch  der  Oberflächeu- 
schicht  des  Wassers  eine  erhöhte  Dielektrizitätskonstante  zuschreiben  müssen. 
Nun  besteht  aber  nach  Nernst^)  ein  Zusammenhang  zwischen  der  Dielek- 
trizitätskonstante einer  Flüssigkeit  und  ihrem  „dissoziierenden  Vermögen"; 
je  höher  die  Dielektrizitätskonstante,  um  so  größer  das  dissoziierende  Vermögen. 
£s  ist  deshalb  auch  anzunehmen,  daß  die  obei flächlichste  Wasserschicht 
stärker  dissoziiert  ist  als  das  übrige  Wasser.  Es  wird  also  voraussichtlich 
in  der  Gleichung 

Ch'  •  CoH'  =  k, 

welche  die  Dissoziation  des  Wassers  ausdrückt,  die  Dissoziationskonstante  k 
einen  größeren  Wert  haben  als  in  gewöhnlichem  Wasser,  wo  k  =  0,6-10"~" 
beträgt.  Ist  das  aber  der  Fall,  dann  stoßen  dicht  an  der  Oberfläche  des 
Wassers  zwei  verschieden  konzentrierte  Lösungen  des  Elektrolyten  H'  +  OH' 
zusammen,  und  es  muß  daraus  eine  Kontaktpotentialdiflferenz  entstehen.  Wenn 
wir  auch  die  Größe  derselben  wegen  mangelnder  Daten  nicht  berechnen 
können,  so  läßt  sich  doch  der  Sinn  derselben  voraussagen.  Die  Regel  sagt 
nämlich,  daß  die  verdünntere  Lösung  den  Ladungssinn  des  schneller  wandernden 
Ions  annimmt.  Die  verdünntere  Lösung  ist  in  unserem  Falle  das  gewöhnliche 
Wasser,  die  konzentriertere  das  Oberflächen wasser.  Das  schneller  wandernde 
Ion  ist  das  H-Ion,  welches  positiv  ist.  Daraus  würde  sich  ergeben,  daß  das 
gewöhnliche  Wasser  gegen  das  Oberflächenwasser  positiv  oder  scheinbar  die 
Kohle  gegen  das  Wasser  negativ  geladen  ist,  was  in  der  Tat  der  Be- 
obachtung entspricht.  Ähnliche  Betrachtungen  haben  stets  dann  Geltung,  wenn 
an  der  Berührungsstelle  einer  Substanz  mit  Wasser  das  letztere  eine  große 
Oberflächenspannung  besitzt.  Durch  diese  Betrachtungen,  die  einer  Modifikation 
auch  wohl  noch  fähig  sind,  sind  wir  also  instand  gesetzt,  auch  auf  die  Ad- 
sorption durch  Kohle  die  elektrochemische  Theorie  der  Adsorption  zu  übertragen. 
Es  liegt  mir  aber  völlig  fern,  die  elektrochemische  Theorie  als  die  allein 
gültige  hinstellen  zu  wollen.  Die  Freuudlichsche  Theorie  besteht  daneben 
viillig  zu  Recht,  und  es  bleibt  nur  noch  zu  erörtern,  wie  sich  die  beiden 
Theorien  praktisch  vereinigen  lassen.  Ist  die  Oberflächenspannung  an  der 
Grenzfläche  Adsorbens  zu  Wasser  au  sich  sehr  hoch,  so  ist  ersichtlich,  daß 
eine  etwa  eintretende  Adsorption  einen  bedeutenden  Einfluß  auf  die  Größe  der 
Oberflächenspannung  haben  kann,  uud  unter  diesen  Bedingungen  wird  die 
mechanische  Adsorption  einen  so  großen  Betrag  ausmachen,  daß  sie  allein  in 
die  Augen  fällt.  Ein  solcher  Fall  liegt  vielleicht  z.  B.  bei  der  Adsorption 
der  Essigsäure  durch  Kohle  vor.  Ist  aber  die  Oberflächenspannung  an  der 
Grenze  Adsorbens  zu  Wasser  an  sich  schon  sehr  klein,  so  wird  die  Adsorptions- 
kraft des  Adsorbens  nur  unerheblich  sein.  So  ist  die  Adsorptionskraft  des 
Kaolins  gegen  Essigsäure,  auch  unter  sonst  —  soweit  wir  dies  herstellen  können 
-  -  gleichen  Bedingungen,  ganz  verschwindend  gegenüber  der  der  Kohle.  Da- 
gegen  hat    das   Kaolin    eine    nicht    unerhebliche   Adsorptionskraft    gegenüber 


»)  Zeitßchr.  f.  physik.  Chemie,  13  531  (1894). 
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elektropositiven  Kolloiden  aller  Art  « fKisiÜTiertes  Eiweiß,  basische  Farbstoffe  l 
während  es  die  an  sich  gut  adsorbierbaren  sauren  Farbstoffe  wie  Eosin  nicht 
einmal  spurenweis  adsorbiert.  Das  Kaolin  ist  also  offenbar  ein  Adsorbens,  welches 
ein  fast  rein  elektrochemisches  Adsorptionsrermögen  besitzt. 

Für  die  meisten  Sul>stanzen.  die  in  feinstem  Suspeusionszustand  mit 
Wasser  eine  stabile  Suspension,  d.  h.  eine  kolloidale  L*"»sung  bilden  können, 
ist  von  Tomherein  wahrscheiDÜcb.  daß  die  Obertlächenspauuung  des  Wassers 
an  ihrer  Berührungsfläche  klein  ist;  denn  sonst  würde  es  nicht  gelingen,  sie 
überhaupt  in  Wasser  stabil  zu  suspendieren.  Es  ist  daher  wahrscheinlich, 
daß  die  elektrochemische  Adsorption  es  ist.  die  bei  den  Adsorptionen  durch 
kolloidale  Teilchen  hauptsächlich  in  Frage  kommt.  Weitere  experimentelle 
Erfahrungen  werden  darüber  Klarheit  bringen  müssen.  Es  sei  nur  noch  einmal 
auf  die  verschiedenartigen  Folgen  der  beiden  Arten  der  Adsorption  hingewiesen: 
die  rein  mechanische  Oberflächenadsorption  führt  zu  einer  Verminderung  der 
Oberflächenspannung,  die  elektrochemische  zu  einer  Verminderung  der 
Potentialdifferenz  und  daher  zu  einer  Erhöhung  der  Oberflächenspannung. 
Bei  Kolloiden^  wo  die  Adsorption  so  häufig  mit  Ausflockung  Tergesellschaftet 
ist,  spricht  diese  Tatsache  liir  die  fast  alleinige  Geltung  der  elektrochemischen 
Adsorption.  Ob  die  elektrischen  Wirkungen  oder  die  reinen,  ron  Potential- 
differenzen unabhängigen  Oberflächenwirkuiigeu  im  Einzelfalle  überwiegen, 
hängt  also  von  der  Natur  des  Adsorbens  ab.  Ist  bei  einem  gegebenen 
Adsorbens  die  reine  Oberflächenspannung  an  der  Grenzfläche  des  Wassers 
gering,  so  sind  die  Bedingungen  für  eine  unelektrische,  reine  Oberflächen- 
adsorption schlecht;  ist  dagegen  die  Potentialdifferenz  gering,  so  sind  wiederum 
die  Bedingungen  für  die  elektrochemische  Adsorption  ungünstig  —  und  vice 
versa.  Um  die  rein  elektrochemische  Adsorption  zu  studieren,  bedarf  es  solcher 
Adsorbeutien,  bei  denen  eine  mechanische  Oberflächenadsorption  nicht  in  Be- 
tracht kommt  und  die  Potentialdifferenz  sehr  groß  ist.  Als  derartige  Adsorben- 
tien  fand  ich  geeignet  von  anodischen  Adsorbeutien  das  Kaolin,  von  katho- 
dischen die  Tonerde.  Der  Sinn  ihres  Adsorptiousverm<'»gens  ist  an  Farb- 
stoflen  besonders  leicht  zu  ersehen:  Kaolin  adsorbiert  vorzüglich  alle  basischen 
Farbstoffe,  aber  nicht  einmal  spurenweise  irgendeinen  sauren  Farbstoff  (Eosiu, 
Pikrinsäure).  Tonerde  adsorbiert  vorzüglich  alle  saureu  Farbstofl'e,  aber  ab- 
solut nicht  die  basischen  Farbstoffe.  Die  Adsorbeutien  kann  man  daher  direkt 
als  Indikatoren  für  unbekannte,  an  sich  adsorptionsfilhige  Stoffe  benutzen. 
Wird  eine  Substanz  von  Kaolin  nicht,  wohl  aber  von  Thonerde  adsorbiert,  so 
ist  sie  eine  Säure;  wird  sie  von  Tonerde  aber  nicht,  sondern  von  Kaolin  ad- 
sorbiert, so  ist  sie  eine  Base.  Auf  diese  Weise  gelang  es  mir\u  zunächst  dio 
Säurenatur  des  Invertins,  dann  mir  und  Ehreureich*-),  die  Säurenatur  des 
Pepsins  festzustellen;  ilalzdiastase  ist  in  neutraler  Lösung  und  in  alkalischer 
Lösung  eine  Säure,  kann  jedoch  durch  Säure  positiviert  werden;  Trypsin  ist 
amphoter. 

Wir  kommen  nunmehr  zur  Beantwortung  einer  Frage  zurück,  auf  die  wir 
auf  Grund  der  gewöhnlichen  reinen  Oberflächentheorie  der  Adsorption  keine 
befriedigende  Antwort  erhielten.  Die  Adsorption,  die  mit  einem  Ausgleich 
elektrischer  Ladungen  verbunden  war,  erwies  sich  häutig  als  irreversibel:  die 
Adsorption  der  basischen  Farbstoffe  an  Kohle,   die  Adsorption  der  Albumosen 

»;  Mir-haelis,  Biocliem.  Zeitschr.  7  488  il908)  —  ■*;  Micliaolis  u.  P^hren reich, 
Biocbeiii.  Zeitschr.  10  283  (1908). 
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an  Kohle,  Kaolin  usw.  Auf  Grund  der  elektrochemischen  Vorstellung  sind 
wir  imstande,  diese  Irreversibilität  zu  verstehen,  ohne  in  die  Verlegenheit  zu 
kommen,  dem  Gleichgewicht  den  Charakter  eines  dynamischen  absprechen  zu 
müssen,  wozu  jene  andere  Auffassung  notgedrungen  führt,  indem  sie  damit  der 
Existenzberechtigung  dieses  „Gleichgewichts"  eigentlich  den  Boden  entzieht. 
Wir  erörtern  unsere  Auffassung  an  einem  Beispiel. 

Es  werde  Kaolin  mit  einer  Lösung  von  Methylviolett  zusammengebracht. 
Dann  wird  der  Vorgang  der  Farbstoflfadsorption  nach  dem  Gesagten  darin  be- 
stehen, daß  ein  Teil  der  H-Atome  des  Kaolins  als  H-Ionen  in  Lösung  geht 
und  die  entsprechende  Menge  Methylviolett-Ioneu  in  unelektrischem  Zustand 
an  deren  Stelle  tritt.  Das  Gleichgewicht  stellt  sich  also  gegen  eine  Lösung 
eine,  welche  sich  von  der  anfänglichen  Lösung  nicht  nur  durch  das  Fehlen 
einer  gewissen  Menge  von  Methylviolettionen,  sondern  auch  durch  das  Mehr 
der  entsprechenden  Menge  H-Ionen  unterscheidet.  Wenn  wir  daher  nach  Ein- 
stellung des  Gleichgewichts  das  Kaolin  von  der  Flüssigkeit  fortnehmen  und  es 
dafür  in  reines  Wasser  bringen,  so  kann  es  sich  gegen  dieses  unmöglich  so 
verhalten  wie  gegen  die  nach  der  Adsorption  hinterbleibende  saure  Flüssigkeit. 
Das  Analogo  wäre  es,  das  beladene  Kaolin  gegen  eine  entsprechend  ange- 
säuerte Lösung  zu  prüfen:  und  in  der  Tat  gibt  Kaolin  das  Methylviolett 
gegen  saure  Lösungen  auch  ab,  und  dabei  tritt  die  Reversibilität  der  Kaolin- 
Methylviolett-Bindung  mit  einemmal  zutage.  Wenn  das  beladene  Kaolin 
gegen  reines  Wasser  reagiert,  so  ereignet  sich  folgendes:  Das  unelektrisch  ge- 
bundene Methyl  violett  hat  in  Berührung  mit  Wasser  das  Bestreben,  als  Ion 
in  Lösung  zu  gehen.  Es  muß  sich  dazu  mit  positiver  Elektrizität  beladen. 
Eine  wägbare  Menge  von  Methylviolettionen  kann  aber  nicht  in  Lösung  gehen, 
weil  die  dadurch  entstehenden  elektrostatischen  Kräfte  es  verhindern.  Der 
elektrolytische  Lösungsdruck  des  Methylvioletts  wird  sich  daher  nur  in  der 
elektrischen  Potentialdifferenz  äußern.  Nur  wenn  aus  der  wässrigen  Lösung 
eine  entsprechende  Menge  eines  vorher  gelösten  Kations  in  unelektrischer  Form 
an  die  Stelle  des  adsorbierten  Methylvioletts  treten  kann,  betätigt  sich  die 
elektrolytische  Lösungstension  des  fixierten  Methylvioletts  wirklich,  und  das  ist 
der  Fall  in  sauren  Lösungen,  wo  für  das  entstehende  Methylviolett-Kation 
ein  H- Kation  aus  der  Lösung  verschwindet,  indem  es  in  unelektrischer  Form 
sich  an  die  Stelle  des  adsorbiert  gewesenen  Methylvioletts  setzt. 

Aber  dies  erklärt  die  Irreversibilität  der  Adsorptionsverbindungen  nur  zu 
einem  Teil;  die  Irreversibilität  ist  erheblicher,  als  sich  aus  der  soeben  er- 
örterten Theorie  allein  ergeben  würde.  Wenn  man  z.  B.  ein  mit  Methylviolett 
gefärbtes  Adsorbens,  wie  Wolle,  Kohle,  Kaolin,  in  ein  nach  Maßgabe  der 
obigen  Erörterungen  passend  angesäuertes  Wasser  bringt,  so  löst  sich  der 
Farbstoff  nur  äußerst  langsam  und  unvollkommen  von  dem  Adsorbens  ab, 
während  man  bei  echter  Reversibilität  des  Prozesses  erwarten  sollte,  daß  der 
Prozeß  mit  derselben  Geschwindigkeitsordnung  seinem  neuen  Gleichgewicht 
zustrebe,  wie  er  das  frühere  Gleichgewicht  erreicht  hatte.  Die  Unvollkommen- 
heit  der  Reversibilität  dieser  Vorgänge  äußert  sich  auch  darin,  daß  es  nicht 
gleichgültig  ist,  ob  man  den  zu  adsorbierenden  Stoff  auf  einmal  oder  in  zeitlich 
getrennten  Portionen  zugibt.  Auch  spricht  man  vom  „Altern"  der  Adsorptions- 
verbindungen, w^elcho  anscheinend  eine  innigere  Verbindung  des  Farbstoffes  mit 
dem  Adsorbens  schafft,  als  sie  anfänglich  war,  und  anderen  Erscheinungen,  die 
für   die  Kolloide   charakteristisch    sind   und   einen  Teil   der   als   „Hysteresis" 
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zusammengefaßten  Ersclieinuufjcn  ausmachen.  Diese  Vorgänge  möclito  ich  durch 
folgende  Betrachtungen  versländlich  machen. 

Nach  der  soeben  entwickelten  elektrochemischen  Theorie  der  Adsorption 
sind  die  Adsoiptionsverbindungen  salzartige  BindunjxeOj  die  allein  an  der 
Oberfläche  des  Adsorbens  vor  sich  gehen.  Nun  hat  man  sich  aber  auch 
die  festen  Substanzen,  vor  allem  die  amorphen,  nicht  als  unveränderliche 
Systeme  vorzustellen.  Ist  es  doch  nachgewiesen,  dnß  selbst  in  fesEou  Metallen 
eine,  wenn  auch  langsame,  Ditfu^^ion  fremder  Jletallbeimengungen  eintritt.*) 
So  werden  wir  auch  schließen  dürfen,  daß  die  anfänglich  nur  oberflächlich 
adsorbierte  Substanz  sehr  allmählich  durch  chemische  Wechselwirkung  in  die 
Tiefe  dringt  Es  werde  beispielsweise  Kieselsäure  mit  Metbylviolctt  angefärbt, 
so  bildet  sich  zunächst  nur  eine  oberflächliehej  vielleicht  nur  molekulare 
Dimensionen  umfassende  Schicht  von  Kieselsäure  -  Methylviolettverbindung, 
während  das  Innere  des  Kornes  aus  reiner  Kieselsäure  besteht*  Allmählich 
aber  greift  ein  Austausch  von  H-Atomen  der  inneren  Kicselsäuremoleküle  mit 
den  SIethyl  violett  res  ten  der  Oberflächen  verbin  düng  Platz,  So  wird  schließlich 
immer  mehr  von  dem  adsorbierten  Stoff  von  der  Oberfläche  ins  Innere  auf- 
genommen und  der  Möglichkeit  eines  schnellen  Austausches  gegen  die  B'lüssig- 
keit  entzogen.  So  wird  die  Unvollkommcnhcit  der  Revcisibilität  der  Adsorptiona- 
verbindungen und  das  Phänomen  der  fraktionierten  Wirkung  Ycrständlich* 

Im  Grunde  besteht  aho  die  elektrochemische  Adsorption  in  einem  Aus- 
tausch Ton  E-Atomeu  und  Melhylviolellresten,  nnd  dieser  Austausch  nähert 
den  ganzen  Vorgang  so  außerordentlich  einem  reinen  chemischen  Prozeß, 
daß  wir  keinen  Grund  haben,  ihn  irgendwie  piinzipiell  von  den 
echten  chemischen  Prozessen  zu  trennen.  Nur  die  besonderen  Umstände, 
unter  denen  dieser  Prozeß  vor  sich  geht,  nämlich  an  der  Oberfläche  eines  un- 
löslichen Körpers,  geben  dem  Prozeß  ein  besonderes  Ansehen  und  rufen  iu 
dem  quantitativen  Ablauf  des  Vorganges  einige  Besonderheiten  hervor^  die 
die  ätöchiometrischen  Verhältnisse  der  gew<"ihnlichen  Reaktionen  verdecken. 


Ble  Zu^taiidsitudenin!|eB  der  hydrophilen  Koiluide, 

Im  Anschluß  an  den  Schiuß  des  vorletzten  Kapitels  will  ich  zuerst  die 
anerkannten  und  lür  prinzipiell  gehaltenen  Unterschiede  der  hydrophilen  Kolloide 
entgegensetzen:  die  hydrophilen  Kolloide  werden,  wenigstens  bei  Alkalisalzen, 
nur  durch  große  Mengen  des  Elektrolyten  gefällt^  und  es  sind  l^eide  Ionen  des 
Neutralsalzes  gleich  maßgebend;  die  Fällung  durch  die  Alkalisalze  ist  reversibel, 
die  Stabilität  ist  am  größten,  wenn  die  Teilchen  angeblich  keine  elek- 
trifche  Ladung  haben.     Wie  hat  man  sich  nun  diese  Gegensätze  zu  erklären V 

Bie  hydrophilen  Kolloide,  also  vor  allem  die  EiweißkÖiper  sind  recht  sehr 
in  ihren  Eigenschaften  von  den  SupensionskoUoiden  verschieden.  Sie  zeigen 
viele  Eigenschaften,  die  sie  den  echten  Lösungen  nähern,  so  daß  man  sich 
zunächst  fragt,  was  eigentlich  dazu  berechtigt,  sie  von  den  echten  Lösungen 
2U  trennen  und  den  Kolloiden  zuzurechnen. 

Während  die  Suspensionskolloide  die  innere  Beibung  des  Wassers  nicht 
merklich  verändern,  sind  die  hydrophilen  Kolloide  dadurch  ausgezeichnet,  daß 
sie  schon  in  geringen  Konzentrationen  dies  tun;  das  äußert  sich  in  der  Leichtig- 


*)  van  't  Hoff,  Zeitsebr.  t  physikaL  Cboniie  5  B22  (1890);   und   Roberts  Austen, 
Proe,  HoyRl  Soc.  London,  Ö7  101  (lodo). 
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keit  der  Scliaumbilduug,  iu  der  Filtriergeschwindigkeit  und  anderen  Eigen- 
schaften, die  von  der  „Viskosität"  abhängen.  Es  wäre  nicht  ohne  weiteres  richtig, 
die  Erhöhung  der  Viskosität  an  sich  für  ein  Charakteristikum  der  kolloidalen 
Lösungen  zu  halten.  Viele  echt  gelöste  Substanzen  tun  dasselbe,  wenn  auch 
meist  erst  in  höhereu  Konzentrationen,  wie  Zucker  oder  gut  kristallisierte  reine 
Farbstoffe.  Im  Gegenteil,  in  dieser  Viskositätserhöhung  dokumentiert  sich 
eine  innere  Beziehung  der  hydrophilen  Kolloide  zum  Wasser,  die  den  Sus- 
pensionskolloiden abgeht.  Da  gerade  sehr  hochmolekulare  Stoffe  die  Viskosität 
durchschnittlich  relativ  stark  erhöhen,  könnte  man  mit  Recht  geneigt  sein,  die 
Eiweißlösungen  einfach  für  echte  Lösungen  des  sehr  hochmolekularen  Eiweißes 
anzusehen  und  alle  Unterschiede  gegen  die  echten  Lösungen  auf  die  enorme 
Größe  des  Moleküls  zu  beziehen.  Diese,  nicht  ohne  weiteres  von  der  Hand 
zu  weisende  Anschauung  werden  wir  nun  zunächst  nach  Möglichkeit  zu 
stützen  suchen. 

1.  Der  osmotische  Druck,  der  den  Suspensionskolloiden  ganz  abgeht,  ist 
bei  den  hydrophilen  Kolloiden  zwar  äußerst  klein,  aber,  soweit  die  theoretisch 
und  praktisch  gegebene  Ungenauigkeit  der  Beobachtungsmethoden 
es  zu  sagen  zuläßt,  doch  nicht  kleiner,  als  es  der  Größe  des  Moleküls  ent- 
sprechen würde. 

So  fand  Pfeffer^)  bei  15**  vermittelst  einer  semipermeableu  Ferrozyan- 
kupfermembran  folgende  osmotische  Drucke  für  verschieden  konzentrierte 
Lösungen  von  arabischem  Gummi: 


Küiiz.       Osmot. 

Druck  der  (.iumiiiilösuiig 

Osmol 

:.  Druck  einer 

Daraus  berechnetes 

in  cm  Hg 

j^leiclistarkeu  Rohr- 

Mol.-Gewicht  des 

ziickerlüsung 

Gummi  arab. 

17« 

6,9 

51,8 

2570 

6% 

25,9 

310,8 

4110 

14»/o 

70,0 

725,2 

3540 

18'V« 

119.2 

932,4 

2680 

Auf  entsprechende  Weise  fand  Pfeffei 

Membran 

Konz. 

Temp. 

iu 

Druck       Mol.-GewicLt 
mm  Hg 

Dextrin 

Fcrrozyankupfer 

1"» 

16» 

16,6              1080 

Konglutin 

Kalziumphosphat 

2% 

IG" 

3,8             9500 

Leim 

Fcrrozyankupfer 

6"/o 

23.3" 

23,7             4900 

n 

Pergament 

6";« 

23,3» 

21,3             5200 

Dementsprechend  sind  auch  die  Gefrierpunktsdepressionen  minimal.  So 
fanden  Sabanejew  und  Alexandrow^j  folgende  Gefrierpunktserniedriguugen 
durch  Eieralbumin: 


J  Mol. -Gewicht 
0,020  14000 

0,037  13000 

0,060  14000 

Diese  Werte  sind  dabei  noch  als  Minimalwerte  zu  betrachten,  denn  die 
geringsten  Reste  verunreinigender  Substanzen  müssen  einen  enormen  Einfluß 
auf  diese  an  sich  sehr  geringen  Gefrierpunktsdepressionen  haben.    Wir  wollen 


Eiweiß  iu  % 
14,5 
2ri,l 
44,5 


^)  Osmotische  Untersuchungen.    Leipzig  1877.  —  *)  Journ.  russ.  phys.-chem.  Ges.  27 
19  (1891);  referiert  Zeitschr.  f.  physik.  Chem.  0  88  (1892). 
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bei  der  Unsicherheit  dieser  Zahlen  auch  darauf  verzichten,  mehr  von  den  in 
der  Literatur  niedergelegten  Untersuchungen  über  das  Molekulargewicht  der 
Kolloide  zu  registrieren. 

Übrigens  fand  Mme.  Gatin-Gruszewska^),  daß  absolut  reines  Glykogen 
überhaupt  keine  nachweisbare  Gefrierpunktserniedrigung  des  Wassers  macht, 
so  daß  wir  niemals  sicher  sind,  ob  bei  den  hydrophilen  Kolloiden  die  gefundenen 
Gefrierpunktsdepressionen  auf  Kosten  der  letzten  Spuren  von  verunreinigendeD 
Salzen  zu  setzen  sind. 

Aber  das  sicherere  Kriterium,  die  Diffuudietbarkeit,  das  durch  diese 
Fehlerquelle  nicht  getrübt  wird,  weist  ebenfalls  auf  einen  Kxpansivdruck  hin. 
So  fand  Arrhenius,  daß  Diphtherietoxin  und  Diphtherieantitoxin,  wenn  auch 
langsam,  in  Gelatine  hineindiffundieren,  und  zwar  das  Antitoxin  erheblich  lang- 
samer als  das  Toxin,  und  auch  an  Eiweiß  sind  Diffusionsversuche  beschrieben 
worden.  Wenn  etwas  gegen  die  Beweiskraft  dieser  Versuche  ins  Feld  geführt 
werden  kann,  ist  es,  daß  es  sich  hier  nicht  um  freie  Diffusion  handelt,  und 
daß  die  Beziehungen  der  Gelatine  zu  dem  Toxin  vielleicht  anderer  Art  als 
reine  Diffusionsvorgänge  sein  könnten.  Aber  auf  diese  Einwände  wollen  wir 
kein  zu  großes  Gewicht  legen;  wenn  wir  einerseits  bedenken,  daß  ein  Körper 
mit  dem  Molekulargewicht  von  etwa  10000  für  unsere  Methoden  selbst  ia 
höchster  Konzentration  keinen  nachweisbaren  osmotischen  Druck  mehr  zeigen 
kann,  und  [daß  die  Eiweißkörper  gewiß  ein  Molekulargewicht  dieser  Größen- 
ordnung haben  mögen,  so  ist  damit  alles  erklärt,  und  wir  hätten  nicht  nötig, 
einen  prinzipiellen  Gegensatz  zwischen  der  Lösung  von  Eiweiß  und  etwa  einer 
Aminosäure  zu  konstruieren. 

Prinzipiell  ist  noch  gegen  die  Deutung  dieser  RKpausivkraft  als  osmo- 
tischer Druck  der  Einw^and  möglich,  daß  auch  sicher  nur  in  Suspension  be- 
findliche korpuskulare  Teilchen  nach  den  ultramikroskopischeu  Beobachtungen 
von  Siedentopf  und  Zsigmoudy^)  eine  Expansivkraft  besitzen,  die  natürlich 
nicht  auf  das  Vorhandensein  eines  osmotischen  Druckes  zu  beziehen  ist,  son- 
dern vielleicht  als  elektrische  Abstoßungskräfte  zu  deuten  ist.  Dieser  Punkt  be- 
darf aber  noch  weiterer  Aufklärung  und  soll  vorläufig  nicht  als  schwerwiegender 
Einwurf  gegen  diejenigen  Beobachtungen  beigebracht  werden,  die  das  Vorhanden- 
sein eines  osmotischen  Druckes  bei  Kolloiden  beweisen  sollen.  Von  den 
beiden  Methoden  zur  Bestimmung  des  osmotischen  Druckes  hat  die  direkte 
Methode  der  Druckbestimmung  mit  Hilfe  semipermeabler  Membranen  vor  der 
Gefrierpunktsmethode  den  Vorteil,  daß  kleine  Mengen  von  Verunreinigungen 
das  Resultat  nicht  trüben,  weil  die  Membranen  für  dieselben  durchlässig  sind. 
Dafür  leidet  sie  an  dem  Mangel,  daß,  wenn  wirklich  eine  andere  Expansivkraft 
neben  dem  gewöhnlichen  osmotischen  Druck  existiert,  diese  als  osmotischer  Druck 
mit  gemessen  wird. 

2.  Die  Aussalz  barkeit  durch  größere  Mengen  von  Sulzen  ist  eine  Eigen- 
schaft, die  auch  anderen,  gut  kristallisierten  Substanzen  von  gut  meßbarem 
osmotischen  Dnick,  Gefrierpunktsdej)ression  und  relativ  niederem  Molekular- 
gewicht zukommt. 

Es  l)esteht  hier  eine  bemerkenswerte  Abweichung  von  dem  Daltonschen 
Gesetz,  welches  in  reiner  Form  für  Gase  gilt  und  aussagt,  daß  die  Löslichkeit 
eines   (Jases    in    einer  Flüssigkeit    durch    die   Gegenwart    einer  andern  Gasail 


';  rflügers  Arch.  103  281  (1904).  —  «)  Ann.  d.  J»hysik  10  1  (1903). 
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nicht  beeinflußt  wird.  Dieses  Gesetz  bestellt  für  gelöste  Stoffe  nur  unter  der 
Bedingung,  daß  der  erste  gelöste  Körper  in  nicht  zu  hoher  Konzentration  ge- 
löst ist.  Haben  wir  aber  eine  schon  hochkonzentrierte  Lösung  vor  uns,  welche 
nun  als  Lösungsmittel  lur  eine  zweite  Substanz  dienen  soll,  so  ist  die  Natur 
des  Lösungsmittels  erheblich  geändert  und  die  Löslichkeit  des  zweiten  Stoffes 
wird  in  der  Regel,  auch  ohne  daß  chemische  Einwirkungen  statttinden,  herab- 
gesetzt. Aus  einer  konzentrierten  Lösung  können  daher  viele  Körper  durch 
Zusatz  anderer  löslicher  Körper,  insbesondere  von  Neutralsalzen,  ,. ausgesalzen" 
werden.  Die  Aussalzbarkeit  der  verschiedenen  Substanzen  ist  durchaus  ver- 
fichieden,  und  ich  möchte  besonders  auf  die  leichte  Aussalz Ijarkeit  vieler,  sicher 
nicht  kolloidaler  Farl)st()ffe,  wie  Methylenblau,  hinweisen,  welche  schon  in 
1  ^|^^  igen  Kochsalzlösu4igen  nur  eine  minimale  Löslichkeit  haben ,  während  sie 
sich  in  Wasser  zu  mehreren  Prozenten  lösen.  Obwohl  nur  wenige  systematische 
Untersuchungen  über  die  Aussalzbarkeit  der  vei'schiedenen  Substanzen  vorliegen, 
möchte  ich  doch  darauf  hinweisen,  daß  anscheinend  Substanzen  von  hoher  Ad- 
sorbierbarkeit  auch  leicht  auszusalzen  sind.  Jedenfalls  widerspricht  eine  große 
Aussalzbarkeit  keineswegs  dem  kristalloiden  Charakter  einer  Substanz  und  be- 
rechtigt allein  keineswegs,  ihr  kolloidale  Natur  zuzuschreiben. 

Die  Aussalzbarkeit  der  Eiweißkörper  durch  Neutralsalze  ist  also  grund- 
verschieden von  der  Ausflockung  der  Suspensionskolloide  durch  Elektrolyte. 
Erstens  ist  sie  reversibel;  von  Suspensionskolloiden  wird  dage{2:en  allein  das 
Lezithin  in  reversibler  Weise  gelallt,  welches  auch  sonst  eine  eigenartige  Mittel- 
stellung einnimmt,  indem  es  einerseits  spontan  in  kolloidale  Lösung  geht, 
andererseits  optisch  sich  als  eine  ausgesprochene  Suspension  erweist.  Zweitens 
wiederholen  wir  noch  einmal  kurz,  daß  zur  Fällung  der  Eiweißkörper  sehr  er- 
hebliche Neutralsalzkonzentrationen  notwendig  sind,  die  für  die  verschiedenen 
Eiweißarten  nach  den  Untersuchungen  von  Hofmeister  einen  verschiedenen 
nnd  durchaus  charakteristischen  Wert  haben,  worauf  sich  bekanntlich  eine 
]\[eth()de  zur  Trennung  der  vei-schiedenen  Eiweißkörper  gi'ündet.  Drittens  ist 
die  Fällungskraft  eines  Neutralsalzes  nicht  nur,  wie  bei  den  Suspensionskolloiden, 
von  der  einen  Komponente  des  Salzes  abhängig,  sondern  sie  ist  eine  additive 
Wirkung  der  Anionen  und  der  Kationen,  und  das  nähert  die  Aussalzung  der 
Eiweißkörj)er  um  so  mehr  der  Wirkung  der  Neutralsalze  auf  echte  Lösungen. 
Etwas  Ahnliches  ist  nändich  von  verschiedenen  Autoren  über  den  Einfluß  der 
Neutralsalze  auf  die  Löslichkeit  von  Gasen  wie  Kohlensäure,  Wasserstoff', 
♦Schwefel  wasserst  oft',  ferner  \on  Alkohol  und  anderen  im  Wasser  löslichen  Sub- 
stanzen festgestellt  worden.  Auch  hier  kann  man  die  lösungsemiedrigende 
Eigenschaft  sowohl  der  Kationen  wie  der  Anionen  in  eine  Beilie  ordnen, 
welche  der  gleich  zu  besprechenden  für  das  Eiweiß  geltenden  Reihe  iden- 
tisch ist. 

Diese  Wirkungsai  t  der  Neutralsalze  auf  das  Eiweiß  ist  zuei*st  von  Ho  fm  eiste  r*) 
und  dann  von  Pauli")  erkannt  worden.  Wenn  man  die  Anionen  nach  steigendem 
Fällungsvermögen  ordnet,  so  lautet  die  Reihe  (^NS,  J,  Br,  NO,,  Cl,  CH3COO, 
HPO^,  SC\;  und  wenn  man  die  Kationen  ebenso  ordnet,  so  ergibt  sich:  NH^,K,Na, 
lA.  Die  ursprüngliche  Deutung  Hofmeisters,  es  handele  sich  um  einen  wasser- 
entziehenden Einfluß  der  Neutralsalze,  ist  auch  heute  nicht  ganz  von  der  Hand 

»)  Arch.  f.  exi>.  Path.  und  Pharmak.  28  210  (1891).  —  «)  Pflügers  Arch.  78  315  (1899); 
Hofmeisters  ßeitr.  3  225  (1902). 


390  Physikalische  Chemie  der  Kolloide. 

ZU  weisen,  wenn  es  auch  auftallig  ist,  daß  gerade  nur  Elektrolyte,  und  nicht 
andere  wasserentziehende  ilittel,  wie  Zucker  auf  Eiweiß  fällend  wirken.  Es 
scheint  mir  noch  verfiiUit,  über  das  AVesen  dieser  Aussalzung  ein  abschließen- 
des Vrteil  zu  geben,  für  uns  ist  es  nur  wesentlich,  daß  es  sich  hier  um  eine 
Wirkung  handelt,  die  durchaus  nicht  nur  auf  Kolloide  gerichtet  ist,  sondern 
sich  in  ganz  analoger  Weise  bei  echten  Lösungen  w4edei*ündet. 

Es  läge  also  kein  Grund  vor,  die  Aussalzung  der  Eiweißköii)er  als  etwas 
Besonderes,  für  ihre  kolloidale  ]Satur  Sprechendes  anzusehen,  wenn  nicht  die 
Schwermetallsalze  ein  ganz  anderes  Verhalten  zeigen,  wenigstens  bei  Gegen- 
wart selbst  geringster  Giengen  Säuren  oder  Alkahen  (Pauli  1.  c):  unter  diesen 
Unständen  erzeugen  die  Schwermetallsalze  nämhch  schon  in  relativ  geringen 
Konzentrationen  eine  irreversible  Fällung,  bei  der  noch  dazu  der  über- 
wiegende Einfluß  des  einen  Tons  sich  bemerkbar  macht:  die  einseitige  Wirkung 
des  entgegengesetzt  geladeneu  Ions  und  die  Zunahme  der  Fällungskraft  mit  der 
höheren  Wertigkeit  dieses  Ions.  Hardy^)  fand  nämlich,  daß  Eiweiß,  durch 
eine  Spur  Essigsäure  elektroi)ositiv  geladen  (s.  weiter  unten),  ganz  unabhängig 
vom  Kation,  durch  alle  Salze  des  zweiwertigen  S04-Ions  gefällt  wird,  dagegen 
das  durch  eine  Spur  Alkali  elektronegativ  gemachte  Eiweiß  durch  alle  Sake  der 
mehrwertigen  Metalle,  ganz  unabhängig  vom  Anion,  gefällt  wird;  es  fällten 
das  elektropositive  Eiweiß 

A1,(S0,)3 
C'uSO, 

L), 


dagegen  waren  ohne  EinHuß  Vni\ 

C(l(XO,), 


BaC'lj 


«>2 


NaCl 
Andererseits  wurde  das  elektronegative  Eiweiß  gelVillt  durcli 

(A1)S04  beim  gelinden  Erwäraien 

CdSO,  auch  durch 

C'uSO,  MgHO, 

CuCl,  BaC'l 

C^aCl, 
also  alles  Salze  der  mehrwertigen  Metalle,  aber  nicht  durch 


K^SO/ 

Xa(l 
3.  Schon  oben  kamen  wir  auf  die  Ladung  des  Eiweißes  zu  sprecJien, 
welche  uns  jetzt  näher  beschäftigen  soll.  In  absolut  reinem,  durch  Dialyse  von 
Elektrolyten  befreitem  Zustand  zeigt  nämlich  das  genuine  Albumin  nach  Pauli^ 
im  elektrischen  Strom  bei  keinem  noch  so  hohem  Potentialgefälle  die  Erschei- 
nung der  Konvektion,  hat  also  keine  Ladung  gegenüber  dem  Wasser.  Auch 
das  ist  ein  Verhalten,  welches  durchaus  von  dem  der  Suspensionskolloide  ab- 
weicht.    Die  Erscheinung  der  Konvektion  kommt  dann  auch  nicht  nach  Zusatz 


»)  Zeitscbr.  f.  physik.  Chemie  33  885  (1900).     —    «)  Hofmeisters  Beitr.  7  581  (1906J. 
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von  IXeutralsalzen  zum  Vorschein,  wohl  aber  nach  dem  Zusatz  der  kleinsten 
^Mengen  von  H-  oder  OH-Ionen,  und  zwar  erteilen  H-Ionen  dem  Eiweiß  posi- 
tive Ladung,  also  kathodische  Konvektion,  und  OH-Tonen  negative  Ladung,  also 
anodische  Konvektion.  Es  genügen  dazu  erstaunlich  geringe  Mengen  der  Ionen; 
Essigsäure  von  0,005  norm.  Gehalt;  anderseits  XaOH  bis  zu  0,005  n.  oder 
Xa^HPCJ^  oder  NaTKXJj  bis  zu  0,01  norm,  wobei  Phenolphtalein  noch  saure 
Keaktion  anzeigt.  Daher  kommt  es  auch,  daß  die  Eiweißköqjer,  wie  sie  natür- 
lich im  Organismus  vorkommen,  anodisch  wandern,  wie  Höber^)  und  Billitzer^) 
zeigten.  Das  Eiweiß  wird  also  durch  die  Gegenwart  von  H-  oder  OH-lonen 
in  seinem  Verhalten  wesentlich  geändei-t.  Aber  die  Eiieilung  einer  Wanderungs- 
fähigkeit  im  elektrischen  Strom  berechtigt  noch  nicht,  dem  Eiweiß  kolloidale 
Eigenschaften  zuzuschreiben,  denn  die  Wandenmg  ist  ja  gerade  für  die  besten 
Elektrolyte  charakteristisch.  »Tedoch  eine  neue  Eigenschaft  kommt  hinzu:  das 
elektrisch  geladene  Eiweiß  wird  durch  Schwermetallsalze  in  irreversibler  Weise 
gefällt  und  nähert  sich  darin  den  Suspensionskolloiden. 

Aber  hier  kommt  etwas  Neues  hinzu.  Das  Eiweiß  ist  noch  einer  andern 
Zustandsänderung  fähig,  welche  mit  den  Salzfällungen  direkt  nichts  zu  tun  hat: 
es  wird  leicht  ,.denaturiert*'.  Diese  eigenartige  Veränderung,  über  deren 
Wesen  wir  noch  wenig  wissen,  ist  eine  völlig  irreversible.  Besprechen  ^\ir  zu- 
nächst, was  wir  von  der  Denaturierung  des  Eiweißes  wissen. 

Die  Denaturierung  des  Eiweißes. 

Es  ist  eine  der  am  längsten  bekannten  Eigenschaften  des  Eiweißes,  daß 
es  beim  Kochen  ,.gerinnt**.  Diese  Zustandsändening  ist  völlig  irreversibel  und 
frühere  Angaben  von  einer  teilweisen  Reversibilität  der  Gerinnung  in  ihren 
ersten  Stadien  sind  von  Pauli")  widerlegt  worden.  Durch  unvollkommene 
Dialyse  wird  die  Gerinnungsfähigkeit  beim  Kochen  aufgehoben;  dies  beruht  nach 
Pauli  darauf,  daß  bei  der  Dialyse  die  letzten  Reste  von  freiem  Alkali  lang- 
samer als  die  Salze  verschwinden,  so  daß  die  gerinnungshemmende  Wirkung 
des  Alkali  zutage  tritt.  Ein  durch  wochenlange  Dialyse  von  allen  Elektrolyten 
befreites  Eiweiß  gerinnt  dagegen  beim  Kochen  sehr  gut. 

Aber  auch  in  den  Fällen,  wo  durch  gerinnungshemmende  Einflüsse,  wie 
Alkalien,  die  Gerinnung  unterdrückt  wird,  verwandelt  sich  das  Eiweiß  beim 
Erhitzen  in  irreversibler  Weise  in  eine  Modifikation,  die  man  denaturiertes 
Eiweiß  nennt.  Es  unterscheidet  sich  vom  genuinem  Eiweiß  dadurch,  daß  es 
durch  Neutralsalze  in  geringer  Konzentration  sowie  durch  Spuren  von 
Säuren  ausgeflockt  wird,  und  verhält  sich  daher,  im  Gegensatz  zum  genuinen 
Eiweiß,  wie  ein  echtes  Suspensionskolloid.  Auch  ultramikroskopisch  er- 
scheint das  gekochte  Eiweiß  viel  eher  als  eine  Suspension.  Wenn  man  eine 
Eiweißlcisung  äußerst  stark  mit  Wasser  verdünnt,  so  daß  man  ultramikroskopisch 
in  ihr  kaum  noch  Kömchen  sieht,  so  erscheinen  nach  dem  Kochen  in  dieser 
LcJsung  massenhaft  neue  Körper*)^). 

Das  Wesentliche  der  Hitzewirkung  ist  also  der  in  seinem  Wesen  noch 
durchaus  unaufgeklärte  Prozeß  der  Denaturierung;  von  den  Bedingungen  hängt 
es  dann  ab,  ob  das  denaturierte  Eiweiß  in  kolloidaler  Lösung  bleibt,  oder  aus- 


»)  Pflügors  Arch.  101  607  u.  102,  105  (1904).  —  «)  Zeit«chr.  f.  physik.  Chemie  51  665 
(1905).  —  »)  Hofmeisters  Beitr.  10  53  (1907).  —  *)  Raehlmann,  ßerl.  klin.  Wochenschr. 
1904,  S.  180.  —  *)  L.  Michaelis,  Virchows  Archiv  179  196  (1905). 
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fnlit  Aljeu  die  Hitze  ist  nicht  iIhs  ein/ige  doiiatuHereinit^  Ageus.  Auch  AlkohüL 
(leniAturiert  Jas  Eiweiß  inboftfra,  als  (.k*r  NitHlersciihig  zunächst  zwar  in  rever- ' 
sibler  Weise  gefällt  wird,  aber  bei  längerem  Aufbewahren  imter  Alkohol  dena* 
turiert  wird.  Auch  nlle  SchwermetiiUsake  denaturieren  das  Eiweiß*  wenn  sie 
es  fällen.  Dagegen  ^iind  die  Alkalissal/Jutlungen  der  Eiweißkuii>er.  w ie  wir  wieder- 
hült  sahen,  reveiTüibeh  Werden  diese  Fidlungen  jedoch  bei  sanrer  Reaktion 
vuri^enonimen.  so  wii-d  je  nach  tleni  tlrad  der  Säuerung,  je  nai-h  der  Art  des 
fallenden  Sake;»  hiagi^amer  oder  schneller,  das  getaute  Eiweiß  denaturieil.  Von 
den  Alkalicbloriden  bat  besonders  das  Lithiumchlorid  diese  Eigensfliatlt,  und 
dasselbe  bat  auch  die  größte  belordemde  Wirkung  auf  die  Hilzekoagulation  tles 
Eiweißes.  Ana  stärksten  wirken  in  dieser  Beziehung  die'Rhudansidze.  bei  diesem 
ist  sogar  der  Untersebied  auf  eine  saure,  ungekochte  uml  auf  eine  gekochte 
Eiweißlösnng  nur  ein  gradneller^  indem  es  in  beiden  Fallen  die  gleiche  Kon- 
vent rationsscb  welle  liesitzt,  nur  daß  es  zu  seiner  Wirkung  auf  ungekochtes  Ei- 
i^eiß  sehr  viel  liingere  Zeit  braucht.  TrcHz  dieser  Analogien  läßt  steh  jedoch 
nicht  beweisen,  daß  diese  Art  der  Denaturierung  in  ihrem  Wesen  identisch  ist 
mit  der  Hitzedenaturierung. 

Wird  also  eine  Eiweißlösnng  bei  passendem  Gebalt  an  Alkali  oder  Säure 
tleraii  erhitzt,  daß  keine  Koagidation,  sondern  nur  Denaturieruug  eintritt,  so 
verhält  es  sich  wie  ein  Susiiensionskülluid»  da  e«  schon  durch  geringe  Mengen 
TOn  AJkullsalzen  tuinmehr  getlült  winl  Die  fällende  Wirkung  der  Yersebii^- 
denen  Salze  verglieh  Pauli  in  der  Weise^  <htß  er  Eiweiß  mit  einer  die  Knagu- 
lation  unterdrückenden  Menge  von  SaJzsäui-e  erhitzte  und  ermittelte*  wieviel  von 
den  verschiedenen  Salzen  notwendig  waren ^  um  die  Koagnhitionshemmung  der 
Säure  zu  untenirückem  Zunächst  Htellte  sich  heraus,  daß  die  Kationen  der 
Salze  fast  ohne  Belang  sind,  gleiehgüItigT  ob  es  einwertige  oder  zweiw*ertige 
waren.  Dagegen  ist  das  Anion  von  ausschlaggehender  Bedeutung.  8t^  wurde 
die  hemmende  Wirkung  einer  0/J05  nrvnualen  H(/l  unterdruckt  durch 


Numialgehalt 

Leitfriliig-keit  d(;r 

zugehörigeu  Säure  bei  'linXaot. 

Lösuüg  (norm.  HCl  =100  gcBetzt) 

KCl 

0,02 

118,0 

KNO, 

0,01 

116,7 

KBr 

0,01 

iia,8 

KSCN 

0,009—0,01 

— 

K,SO, 

0,003—0,0035 

77,2 

K,0jO,(Oxalat) 

0.003 

38,7                              * 

KjCitrat 

0,002 

5,49 

K  Azetat 

0,002 

1,557 

Die  Anionen  wirken  also  um  so  stärker,  je  geringer  die  elektrolytische 
Dissoziation  der  zugehörigen  Säuren  ist.  Sie  wirken  jedenfalls  nicht  etwa  da- 
durch, daß  sie  die  H-lonen-Konzentration  der  hemmenden  Säure  zurückdrängen 
fwas  ja  nur  gleichionige  Salze  tun),  sondern  es  bandelt  &ich  nni  eine  direkte 
Salz  Wirkung,  geradeso  wie  ^oust  bei  den  Suspension  skolloideo.  Mit  wachsendem 
Säuregehalt  wächst  dio  zur  Hervorrufung  der  Hitzekoagulation  nötige  Kon- 
zentration  an  Neutralsalz  anfangs  unverhältnismäßig  rasch*  Bei  einer  Ver- 
doppelung der  Sfturemenge  von  0,005  auf  0,01  n-HCi  entspricht  beinahe  eine 
Yerzehn fachung  der  Salzkonzentration.  Wurde  mit  größeren  Säuremengen  ge* 
arbeitet,  und  gl  ei  cL  zeit  ig  auch  größere  Salzm  engen  zugegeben,  und  die  flocknngs- 
heförderntle  Wirkung    dvv  Nt^utralsalze    durch   Bestimmung    der   Koagulations- 
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temperatur  verglichen,  so  kehrte  sich  die  obige  Reihe  der  AnioDen 
genau  um,  und  diese  verkehrte  Reihe  derAuionen  ist  es  auch,  welche 
für  die  fallende  Wirkung  der  Neutralsalze  in  saurer  Lösung  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  gilt. 

Ferner  sei  noch  hervorgehoben,  daß  bei  der  Hitzekoagulation  des  Eiweißes 
stets  Säure  gebunden  wird,  so  daß  die  Lösung  nach  dem  Erhitzen  weniger  sauer, 
beziehungsweise  alkalischer  reagiert,  als  vorher. 


Diese  wenigen  Bemerkungen  über  die  Denaturierung  des  Eiweißes  mögen 
genügen.  Sie  sind  durchaus  nicht  erschöpft,  aber  sie  zeigen  doch,  daß  die 
Denaturierung  des  Eiweißes,  wenn  auch  in  ihrem  Wesen  noch  unbekannt,  und 
wenn  auch  eine  irreversible  Zustandsänderung,  dennoch  gänzlich  verschieden 
ist  von  den  irreversiblen  Zustandsänderungen  der  Suspensionskolloide.  Die 
Denaturierung  des  Eiweißes  steht  daher  vorläufig  außerhalb  des  Rahmens  der 
allgemeinen  physikalischen  Chemie  der  Kolloide  und  bedarf  einer  ganz  speziali- 
sierten Forschung.  Für  uns  hat  die  Denaturierung  die  Bedeutung,  daß  sie 
aus  wasserlöslichem  Eiweiß  ein  SuspensionskoUoid  macht;  es  handelt  sich 
also  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  nicht  um  reine  Zustandsänderung,  sondern 
um  eine  chemische  Umwandlung. 

Das  denaturierte  Eiweiß  ist  also  ein  typisches  Suspensionskolloid;  es  wird, 
sobald  ihm,  dem  amphoteren  Körper,  durch  Säurezusatz  eine  Ladung  erteilt 
ist,  schon  durch  geringe  Mengen  auch  von  Alkalisalzen  ausgefallt,  und  zwar 
irreversibel;  es  wird  durch  ein  wenig  größere  Mengen  Säuren  auch  ohne  Salz 
ausgefällt;  mit  noch  größeren  Mengen  Säuren  bildet  es  allerdings  die  löslichen 
Salze ,  was  aber  hier  nicht  weiter  in  Betracht  kommt  und  aus  der  amphoteren 
Natur  des  Eiweißes  leicht  seine  Erklärung  findet.  Aber  die  Denaturierung 
tritt  nicht  allein  durch  die  Erhitzung  ein;  auch  Neutralsalze  denaturieren  es, 
sobald  genügende  Mengen  Säure  gleichzeitig  zugegen  sind,  und  zwar  ge- 
nügen nach  Pauli  um  so  geringere  Säuremengen,  je  mehr  Elektrolyte  sonst 
vorhanden  sind.  Die  Erdalkalien  denaturieren  es  schon  leichter  bei  relativ 
geringem  Säuregehalt,  und  die  Schwermetallsalze  denaturieren  es  ganz  besonders 
leicht,  sobald  Spuren  von  Säure  zugegen  sind.  AVenn  wir  daher  die  Wirkung 
der  Schwermetallsalze  auf  das  genuine  Eiweiß  betrachten  wollen,  so  sehen  wir, 
daß  das  nur  unter  der  Bedingung  möglich  ist,  daß  Säuren  oder  Alkalien  ab- 
solut nicht  zugegen  sind.  Das  hat  Pauli  getan  und  gefunden,  daß  die  Schwer- 
metallsalze gar  nicht  anders  wirken  als  die  Alkalisalze,  d.  h.  in  geringen  Mengen 
flocken  sie  das  Eiweiß  nicht.  Wenn  wir  aber  gewöhnliches,  nicht  dialysiertes 
Eiweiß  mit  Schwermetallsalzen  zusammenbringen,  so  haben  wir  stets  die  dena- 
turierende Wirkung  der  Schweiiiietallsalze  dabei,  es  handelt  sich  somit  dann 
niemals  um  eine  reine  Fällungswirkung  der  Schwermetallsalze  auf  das  genuine 
Eiweiß,  denn  diese  Salze  denaturieren  es  ja  gleichzeitig.  Es  ist  daher  die 
Wirkung  der  Schwermetallsalze  nur  mit  der  Wirkung  der  Alkalisalze  auf  das 
denaturierte  Eiweiß  zu  vergleichen,  und  diese  unterscheiden  sich  ja,  wie 
wir  sahen,  durchaus  nicht  wesentlich  voneinander.  Darin  liegt  der  Schlüssel 
für  das  Verständnis  der  Schwermetallsalzwirkung. 

Betrachten  wir  deshalb  zunächst  nur  die  Eigenschaften  des  denaturierten 
Albumins.     Dieses   wurde   in    seinem    elektrischen    Verhalten   von  Hardy^) 


»)  Joum.  of  Physiol.  24  288  (1899). 
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untersucht.  8 — 9  fach  verdünntes  Eiereiweiß,  dialysieil  und  dann  gekoclit,  ge- 
rinnt nicht  (wie  Pauli  später  fand,  liegt  das  an  einer  ungenügenden  Dialyse^ 
indem  die  letzten  Reste  Alkali  vom  Eiweiß  hesonders  festgehalten  werden. 
AVirklicli  salzfreies  Eiweiß  gerinnt  beim  Kochen.  Diese  Tatsache  ist  jedoch 
iVir  den  Augenl)lick  ohne  Bedeutung  fiir  uns  und  wird  uns  noch  beschäftigen). 
Dieses  Eiweiß  verhält  sich  genau  wie  kolloidale  Kieselsäure;  schließlich  gerinnt 
es  spontan,  wenn  es  nicht  sehr  verdünnt  ist,  löst  sich  aber  wieder  in  Spuren 
von  Alkali.  Aber  zum  Unterschiede  von  der  Kieselsäure  löst  es  sich  auch 
in  Säuren,  wenn  auch  ein  wenig  htihere  Konzentrationen  nötig  sind  als  von 
Alkali.  Hierin  weicht  es  also  von  der  elektronegativen  Kieselsäure  ab  und 
verhält  sich  wie  ein  elektropositives  Kolloid.  Und  in  der  Tat  zeigten  auch  die 
elektrischen  A^ersuche  dieses  amphotere  A^erhalten.  Mit  Säure  versetztes  Eiw^eiß 
wanderte  kathodisch  und  schied  sich  als  Belag  auf  der  Kathode  aus,  mit  AJkali 
versetztes  Eiweiß  wanderte  anodisch  und  schied  sich  an  der  Anode  in  fester 
FoiTii  als  Belag  aus. 

Das  genuine  Eiweiß  (aus  Pferdeserum)  wurde  in  seinem  elektrischen 
Verhalten  von  Pauli ^)  geprüft.  Es  wurde  durch  sehr  lange  Dialyse  von  allen 
Elektrolyten  befreit  und  zeigte  dann  die  schon  erwähnten  Eigenschaften,  selbst 
mit  Schwermet^illsalzen  (Zn,  Fe,  PI))  keine  Fällung  zu  geben.  Auch  mit  Ferro- 
zy  an  Wasserstoff,  Phosphoi-wolf ramsäure,  sauren  Farbstoffen  gab  es,  wenn  nicht 
besonders  nocli  anj^cesäuert,  keine  Fällung.  Einem  elektrischen  Strom  von 
250  A'olt  und  0,00002  Ampere  ausgesetzt,  ergab  es  keinerlei  Erscheinung  von 
Abscheidung  oder  i^l)erfüliining,  wie  durch  Eiweißbestimmung  in  dem  Kathoden-, 
dem  Anoden-  und  dem  mittleren  Gefäß  vergleichend  festgestellt  wurde.  Wurde 
dieses  Eiweiß  aber  mit  Essigsäure  oder  HCl  (bis  zum  Gehalt  von  0,005  bis 
0,01  nonnal)  versetzt,  so  zeigte  sich  Überfühnmg  des  Eiweißes  nach  der 
Kathode,  z.  B. 

20  ccm  Flüssigkeit  enthalten  Eiweiß-X  (in  ccm        n  XaOH  ausgedrückt) 

im  Anodengefäß         im  mittleren  Gefäß         im  Kathodengelaß 

7.4  8,05  9,1 
(Salzsäurezusatz  auf  0,01  normal,  0,0013  Ampere,  115  Volt,  6  Stunden). 

Dagegen  gewinnt  das  Eiweiß  in  Laugen  negativen  Charakter  und  wan- 
delt anodisch. 

Derselbe  A^'ersuch  wie  eben,  statt  Säure  0,01  nonn.  XaOH: 
im  Anodengefäß         im  mittleren  Getaß         im  Kathodengefaß 
8,8  8,0  7,2 

Dagegen  vennag  z.  B.  ClXa  dem  Eiweiß  keine  Ladung  zu  erteilen.  Es 
tritt  al)er  eine  sekundäre  Erscheinung  ein,  eine  Verdrängung  des  Eiweißes  in 
das  mittlere  Gefäß.  Da  bei  der  Elektrolyse  des  ClXa  einerseits  saure,  ander- 
seits alkalische  Reaktion  in  der  Xälie  der  Elektroden  eintritt,  so  erhält  das 
Eiweiß  dadurch  eine  Ladung,  und  zwar  an  beiden  Elektrodenseiten  in  ent- 
gegengesetztem Sinne,  so  daß  es  beiderseits  von  den  Elektroden  zurück- 
gedrängt wird: 

ClXa  0,005  normal 
im  Anodengefäß         im  mittleren  Gefäß         im  Kathodengefäß 

7.5  7,8  7,45 

»)  Hüfm.  Beitr.  7  531  (1906). 
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Auch  die  Salze  der  Erdalkalieu  erteilen  keine  Ladung,  und  die  Zunick- 
drän<:cwng  des  Eiweißes  in  die  Mitte  ist  bei  ihnen  wenig  ausgesprochen.  Der 
Einfluß  der  Schweimetallsalze  wurde  noch  nicht  untersucht,  doch  liegt  kein 
Gnind  vor,  etwas  anderes  von  ihnen  anzunehmen,  wenigstens  im  Prinzip. 

Wenn  wir  also  unsere  am  Albumin  gewonnenen  Erfahnmgen  kurz  zu- 
sammenfassen, so  sind  es  folgende:  das  genuine  Albumin  verhält  sich  wie  ein 
amphoterer  gelöster  Elektrolyt,  es  hat  gleichstarke  negative  wie  positive 
Ladung,   daher  überhaupt  keine  Wanderungsrichtung  im  Stronigefälle. 

Durch  Säuren  wird  es  positiv,  durch  Basen  negativ,  durch  Salze  wird  es 
nicht  verändert.  Nichts  nähert  das  genuine  Albumin  irgendwie  den  Suspen- 
sionskolloiden, und  es  liegt  gar  keine  Veranlassung  vor,  das  Albumin  den 
Kolloiden  zuzurechnen. 

Aber  das  Albumin  wird  leicht  in  eine  Modifikation  umgewandelt,  die  wir 
,. denaturiertes  Albumin'*  nennen  (ohne  Elektrolyte  durch  Kochen,  mit  Alkali- 
salzen bei  Gegenwart  von  Säuren  bei  gelinder  Erwäimung,  durch  Schwermet  all- 
salze bei  Gegenwait  von  Säuren  schon  ohne  Erwäimung),  und  dieses  ist  ein 
typisches  Suspensionskolloid,  wird  daher  in  gleicher  Weise  durch  Alkali- 
salze wie  Schwermetallsalze  in  irreversibler  Weise  gefällt,  ist  im  Zustand 
der  Isoelektrizität  nicht  löslich  usw. 

Damit  in  Vbereinstimmung  steht  die  Beobachtung  von  v.  Behring,  daß 
reine  Lösungen  von  Blutalbumin,  die  kein  denaturiertes  Albumin  und  kein 
Globulin  enthalten,  frei  von  ultramikroskopischen  Paitikeln  sind^). 

Es  fra^t  sich  nun,  wie  weit  wir  die  am  Albumin  gewonnenen  Anschau- 
ungen auf  andere  Eiweißköiper  übertragen  können. 

Zunächst  die  Globuline.  Ich  meine  damit  hier  die  in  reinem  Wasser 
unlöslichen  Eiweißköiper  des  Sei  ums.  Es  besteht  hier  zunächst  der  ausschlag- 
gebende Unterschied  gegen  das  Albumin,  daß  das  reine  Globuhn  in  reinem 
Wasser  unlöslich  ist.  Es  lobt  sich  aber  sehr  leicht  in  Alkali,  ebenso  in  Neu- 
tialsalzen,  feiner  auch  in  höher  konzentiieiteien  Säuren,  wählend  sehr  geringe 
Säurekonzentrationen  es  gerade  fällen.  Sein  elektrisches  Verhalten  in  Neutral- 
salzlösung wurde  von  Pauli  geprüft,  und  in  Übereinstimmung  mit  den  Befunden 
am  Albumin  keinerlei  Wanderung  im  Stromgefjille  gefunden.  Es  besteht  kein 
Zweifel,  daß  auch  das  Globulin  durch  Säuie  positiviert,  durch  Alkali  negativiert 
wird.  Das  gesamte  A^erhalten  des  Globulins  können  wir  nun  unter  folgenden 
Annahmen  leicht  verstehen:  Das  Globulin  ist  ein  amphoterer  Körper,  der  von 
Natur  jedoch  mehr  saure  als  basische  Eigenschaften  hat.  Das  reine  Globulin 
ist  deshalb  als  eine  äußerst  schwache  Säuie  zu  betrachten,  welche  als  solche  in 
Wasser  unlöslich,  als  Ion  aber  löslich  ist.  Es  bildet  mit  Alkali  leicht  lösliche, 
weil  elektrolytisch  dissoziierte  Salze,  und  mit  viel  Säure  bildet  es  unter  Um- 
wandlung in  einen  elektropositiven  Köiper  ebenfalls  lösliche,  weil  elektrolytisch 
dissoziierte  Salze.  Alle  diese  Salze  werden  merkhch  hydrolytisch  gesj)alten  sein, 
und  daher  finden  sich  stets  ungelöste  GlobuUnteilchen  neben  gelösten,  welche 
die  starke  Trübung  der  Globulinlösungen  und  ihren  außerordentlichen  Reichtum 
an  ultramikroskopischen  Partikeln  erklärt,  welche  in  Albuminlösungen,  wenn  sie 
rein  sind,  sehr  spärlich  sind  oder  gar  ganz  fehlen  können.  Das  hydrolytisch 
al)gespalten  freie  GlobuHn  fällt  also  nicht  zu  Boden,  sondern  bildet  eine  Sus- 
pension.    Diese  wird  besonders  dadurch   noch  in  ihrer  Haltbarkeit  begünstigt, 


»)  Behrings  Beitr.  zur  experim.  Therapie  (1905),  H.  10,  Berlin. 
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tliiß  das  gelOä^te  Rluhuliu  ak  Sr-luitssk^n'ner  wirkt.  Die  EiweiBkor|>er  besitzen 
tinmlivh  in  holieui  JlaUe  ilie  Eigenschaft,  die  AiiBlalluD^  von  Niedet^icldiigeii  zu 
verhindern,  sie  wirken  als  „SchutiAkülloide**  oder,  wie  wir  uns  jetzt  allgemeiner 
auädriieken  müssen,  als  «,Schut35k8rper**»  Uiest^  Eigensdiaft  Kei^t  sieh  in  be- 
sonders ansciiauliuher  Weii^e  in  dem  Umstand,  dali  die  Elektr«>lyttalliuig  der 
echten  Suspensiunäkollüide  durch  Eiweiß  gehemmt  wird.  j?o  daß  man  zur 
Fällung  eines  Suspensionskolloids  unter  Um^tiinden  hei  Gegeiiwai-t  von  Eiweiß  sehr 
erhehlieh  mehr  von  dem  Elektrolvten  braucht  Hchulz  und  Zsigmondy')  haben 
diese  Eigenschaft  näher  untersucht,  indem  sie  die  Flockung^minimu  der  kolloi- 
dalen Goldhisung  durch  Elektrolyte  bei  Gegenwart  der  verschiedenen  Eiweißalten 
isaldeumlißig  fesli^tellten  und  so  sogar  /u  einer  quantitativ  genau  festHteinniren 
Eigenschaft  der  vei-schieden  eiweißaiiigeu  ..Ktdhnde''  kamen.  Die  Schutz  Wirkung 
dieser  Substanzen  beridit  offenbar ,  wie  man  sie  auch  im  einzelneu  erklären 
mag.  darauf,  daß  die  Teilchen  desi  Sosjjensionökolkiids  den  Schutzknqier  teil- 
weise adsorbieren  und  sich  mit  einer  HiUle  desselben  uni*?ehenj  wie  dies 
von  Quincke^)  aUHge^rochen  wurde.  Ohne  also  vorläufig  auf  diese  Er- 
scheinung nähi'r  einzugehen,  können  wir  sagen*  daß  die  Schutzwirkang  auf  dem 
adsorbiei-ten  Auteil  des  Sehutzknqiers  beruht  und  daher  aus  der  Schutzwirkung 
nichts  ül)er  den  Losungszustand  des  in  Lösung  betindüchen  Anteils  des  Schutz- 
körpers geschlossen  werden  kann.  Daß  die  Adsorbierbarkeit  mit  der  Sus- 
pensionsnatur tles  zn  adsorliierenden  Körpers  nichts  zu  tun  hat,  hoben  wir 
sclion  bei  anderer  Gelegenheit  hervor  und  wiederholen  noch  einmal  daß  auch 
Stoffe  von  normalem  Molekulargewicht,  ja  sogar  stark  elektroMiscIi  dissoziieite 
Stotle,  wie  Eosin,  sehr  hohe  Adsorbierliarkeit  besitzen  können. 

Dementsprechend  können  wir  uns  also  die  GlobuUnlösung  als  ein  zw^ei- 
plian-^iflches,  mikroheterogenes  8vstem  (im  Sinne  Bredigs)  voi-sleUeu,  eine  Lösung 
von  Globuliji-Alkaliverbindnug,  und  eine  Suspension  von  ungelöstem  Globnlin. 
Durch  Verdimnung  mit  destilliertem  Wasser  wird  das  Mengenverhidtnis  dieser 
beiden  Phasen  erheblich  geändert,  indem  duirh  stärkere  Hydrolyse  die  kVirnige 
Phase  innuer  massenhafter  wird**).  Durch  Yerdiinuen  mit  1%  ClXa*  in  deja 
Globulin  löblich  ist,  wird  dagegen  das  Mengenverhältnis  heider  Phasen  im  Groben 
nicht  geändert. 

Zu  erklären  wäre  noch  die  Löslicliki/it  des  (Tlobidins  in  Xeutralsalzen. 
Wenn  man  zu  einer  Eiweißlösung  (.*1H  zugibt,  so  iindet  sich  in  der  Losung 
nieht  diejenige  Menge  von  H-  und  Cl-Ionen,  die  man  erAvarten  sollte-  Die 
Menge  der  Melonen  läßt  sich  durch  eine  Wasserstoftgaskette,  die  der  Tt-Ionen 
durch  eine  Kalomelelektrode  feststellen,  wie  es  Bugarszky  und  Liebermann*) 
getan  haben.  Es  finden  sich  auf  diese  Weise  weniger  Cl-,  und  auch  weniger 
H'Ionen,  als  man  erwai*ten  sollte.  Das  beweist,  daß  das  Eiweiß  t^irwohl  Anionen 
wie  Kationen  gebunden  hat  Das  ist  auch  tbeoretiscb  verstämllicli:  denn  das 
Eiweiß  ist  sowohl  eine  Säure  wie  eine  Base,  und  zwar  eine  schwache  Säure 
und  ebenso  eine  sehwaclie  Ba^se.  Daher  wird  das  Xa*Salz  und  auch  das 
Cl-Sak  des  Eiweißes  weniger  elektixily tisch  dissoziiert  sein  als  das  C'lXa.  d.  Il  es 
werden  nach  Zusatz  von  ClNa  Na-  und  (.'l-Ionen  vom  Eiweiß  gelumden  und  ver- 
schwinden daher  in  ihrer  Eigenschaft  als  Tonen,  Während  nun  airer  beim  Albuiuin 
dieser  Umstand  auf  den  Lösungszustand  keinen  Einilaß  hat,  ist  er  l»eim  Globulin 


')  Hofiiieisters  Beitn  3  137  (1903).  —  »)  Ann.  d.  Pkysik  7  95  (1902).  —  *1  Mkliaelis, 
Viri*howB  Areh.  IW  195  (19Ü&),  —  *j  ZekmhT.  f.  acorganf  Obeüiie  U  145  (1897), 
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von  Bedeutung,  sobald  man  die  Annahme  machen  darf,  daß  diese  Salze  des  an  sich 
wasseiiinlöslichen  Globulins  löslich  sind.  Es  wird  dann  also  eine  teilweise  Lösung 
des  Globulins  eintreten,  welche  den  Rest  des  unlöslichen  Globulins  in  Schwebe 
hält,  gemäß  den  vorher  erörterten  Prinzipien.  In  der  Tat  ist  eine  Globulin- 
lösung  nach  dem  ultramikroskopischen  Befund  der  Typus  eines  mikroheterogenen, 
zweiphasischen  Systems;  denn  einerseits  zeigt  jede  Globulinlösung  massenhaft 
koqjuskuläre  Partikel,  anderseits  läßt  sich  nachweisen,  daß  diese  nicht  die 
Gesamtmasse  des  gelösten  Globulins  ausmachen.  Denn  wenn  man  eine  Glo- 
bulinlösung mit  ClNa-Lösung  so  weit  verdünnt,  daß  sie  nur  noch  eine  be- 
schränkte Teilchenzahl  im  ultramikroskopischen  Gesichtsfeld  zeigt,  so  zeigt  sich 
bei  weiterer  Verdünnung  mit  reinem  Wasser  nicht  eine  weitere  Abnahme, 
sondern  zunächst  eine  erhebliche  Zunahme  dieser  Teilchen.  Es  müssen  also 
durch  die  Vennindei*ung  der  Salzkonzentration  neue  Teilchen  in  den  Suspen- 
sionszustand übergetreten  sein,  die  vorher  gelöst  gewesen  waren.  Hardy^) 
kommt  in  einer  sehr  ausführlichen  Untersuchung  über  die  Lösungsverhältnisse 
des  Globulins  zu  folgender  Auffassung  über  die  Beziehungen  der  Salze  zum 
Globulin. 

AgCl  ist  in  NHg  löslich.  Es  entsteht  dabei  die  Verbindung  AgCl  2 NH^. 
Diese  dissoziiert  zum  größten  Teil  nach  dem  Schema 

A«ci .  2NH3  rt  AgCNHj),- + er 

in  geringerer  ilenge  aber  auch  nach  dem  Schema 

AgCi .  2  NH3  X  M'  +  er  +  2  NH3. 

Die  Ionen  der  eisten  Gleichung  sind  in  Lösung  beständig,  dagegen  ist 
der  Bildung  der  Ionen  der  zweiten  Gleichung  dadurch  eine  Grenze  gesetzt^ 
daß  Ag'-f-^'l'  fast  vollständig  zu  AgCl  zusammentreten  und  dieses  fast  unlös- 
Hch  ist.  Je  mehr  NHg  zugegen  ist,  um  so  weniger  kann  die  durch  die  zweite 
Gleichung  angedeutete  Dissoziation  zum  Ausdruck  kommen,  und  wenn  gerade 
so  viel  (oder  mehr)  NH3  zugegen  ist,  daß  das  nach  der  Einstellung  des  Gleich- 
gewichts gebildete  AgCl  so  wenig  ist,  daß  es  seine  Löslichkeitsgrenze  nicht 
Überschi  eitet,  tritt  kein  Niederschlag  von  AgCl  mehr  auf  und  es  resultiert  eine 
klare  Lösung. 

So  ist  es  auch  mit  der  Einwirkung  des  Salzes  auf  Globulin.  Wenn  man 
Globulin  mit  ClXa  zusammen  löst,  so  bildet  sich  einerseits  aus  dem  ClNa  (T 
und  Na*,  [anderseits  bildet  sich,  wie  wir  sahen,  infolge  der  amj)hoteren  Natur 
des  Globuhns  die  Verbindung  Cl'Glob«Na,  und  zwar  um  so  reichlicher,  je 
relativ  mehr  ClNa  zugegen  ist. 

Diese  A'erbindung  dissoziiert  in  dem  Sinne 

ClGlob  .  Na  X  ('1'  +  't}l<^l>'  +  ^i^'- 
Aber  diese  Dissoziation  w^ird  durch  das  gleichzeitig  vorhandene,  gleichionige 
Chlornatrium  unterdrückt.  Dadurch  wird  die  Löslichkeit  des  Globulins  in  ClNa- 
Lösung  bestimmt.  Die  Salz-Globulinverbindung  ist  nur  in  beschränktem  Maße 
löslich,  und  es  bleibt  das  Globulin  gelöst,  w^nn  die  nach  Maßgabe  der  Salz- 
menge entstehende  undissoziieile  Salz-Globidinverbindung  die  Löslichkeitsgrenze 
nicht  überschreitet.     Daraus  folgt,  wie  in  der  Tat  der  Beobachtung  entspricht 


>)  Journ.  of  Physiol.  38  251  (1905);  vgl.  auch  die  Studie  von  Mellanby,  Jouro.  of 
Physiol.  33  338  (1905/06),  in  der  aupführlich  die  Löslichkeitsverhältnisse  bei  wechselnden 
Salz-  und  Globulinm engen  bestimmt  snid. 
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daß  Globulin  in  wenig  Salz  Icislich  ist,  in  mehr  Salz  trübe  Lösungen  (zwei- 
phasische  Systeme)  bildet  und  durch  viel  Salz  ausgefällt  wird. 

Über  die  lösende  Kraft  der  verschiedenen  Xeutralsalze  auf  Globulin  kann 
man  aus  den  Untersuchungen  von  Hardy  sowie  Mellanby^)  folgendes  entnehmen: 
Die  lösende  Kraft  der  Salze  ist  eine  additive  Eigenschaft  der  Ionen  des  Salzes. 
Die  einwertigen  Ionen,  ob  positiv  oder  negativ,  haben  untereinander  gleichen 
Effekt,  die  zweiwertigen  Ionen  untereinander  ebenfalls,  seien  sie  positiv  oder 
negativ.  Dagegen  wirken  die  zweiwertigen  Ionen  merklich  stärker  als  die  ein- 
wertigen. Ist  die  Wirksamkeit  der  einweiligen  Ionen  gleich  A,  so  ist  die  der 
zweiwertigen  gleich  4A.  So  ergibt  sich  nach  Mellanby  z.B.  fiir  die  lösende 
Kraft  äquivalenter  Mengen 

von  NaCl.  NH4CI,  KC1 2  A 

von  Na^SO^,  (NHJ,SO,,  K,SÜ,,  MgCU,  BaCl^,  CaCl,  .     .     .     G  A 

von  MgSO, 8A 

(A  bedeutet  die  lösende  Klraft  der  äquivalenten  Menge  eines  einwertigen 
Ions.)  Wir  haben  hier  eine  Anlehnung  an  die  Schul tzesche  Begel  über  den 
Einfluß  der  Wertigkeit  der  Ionen  auf  die  Suspensionskolloide,  nur  handelt  es 
sich  dort  um  die  fällende  Kraft.  Übrigens  findet  sich  dieselbe  Gesetzmäßig- 
keit über  den  Einfluß  der  Neutralsalze  mit  verschiedenwertigen  Ionen  auf  die 
Löslichkeit  schwerlöslicher  Salze  auch  bei  anorganischen  Salzen. 

In  geringerem  Grade  macht  sich  daneben  allerdings  auch  ein  Unterschied 
in  der  lösenden  Kraft  der  einzelnen  einwertigen  Ionen  bemerkbar;  dieselbe 
steigt  nach  Hardy  in  der  Reihenfolge  Cl<Br<c;NOg,  und  dies  ist  diesell)e 
Reihenfolge,  in  der  die  Fähigkeit  der  Ionen  steigt,  komplexe  Verbindungen  ein- 
zugehen (Cl<Br<CXS<J<C^N),  bezw.  in  der  ihre  Elektroaffinität  sinkt. ^ 

Bei  dieser  Gelegenheit  möchte  ich  nicht  unterlassen,  noch  einmal  auf  den 
Untei*8cliied  der  Salzwirkung  bei  den  Suspensionskolloiden  und  den  hydrophilen 
Kolloiden  hinzuweisen.  Die  Wirkung  der  Neutralsalze  auf  das  Globulin  be- 
steht darin,  daß  sich  A'^erbindungen  des  Globulin moleküls  (bezw.  -Ions)  mit 
den  beiden  Ionen  des  Salzes  bilden,  und  diese  in  starken  Salzlösungen  unlös- 
lich sind.  Die  Wirkung  der  Neutralsalze  auf  die  Suspensionskolloide  besteht 
allein  in  einer  A'eränderung  der  PotentialdiflFerenz  der  Teilchen,  die  das  Salz 
teilweise  direkt,  teilweise  durch  A'ennittelung  der  Adsorptionserscheinungen  her- 
vorruft. Aber  der  Unterschied  der  beiden  Kolloidarten  ist  doch  nicht  sprung- 
artig: denn  bei  steigendem  Salzzusatz  kommen  wir  an  ein  Gebiet,  wo  das  Glo- 
bulin seine  Löslichkeitsgrenze  überschreitet,  aber  doch  noch  nicht  ausfällt, 
sondern  als  Suspensionskolloid  in  Schwel)e  bleil)t.  I^id  auf  dieses  suspen- 
dierte GlobuHn  wirkt  das  Salz  nach  Maßgabe  der  bei  den  Suspensionskolloiden 
entwickelten  Gesetze.  Durch  die  im  Hardy  sehen  Sinne  eintretende  Reaktion 
zwischen  (^'INa  und  Globulin  wird  zwar  besttimmt,  ob  alles  Globulin  in  echter 
Lösung  bleibt  oder  ausfällt;  aber  nichts  ergibt  sich  aus  dieser  Betrachtung  daftir, 
ob  das  ausgefallene  Globulin  im  Suspensionszustand  bleibt  oder  ob  es  sedimen- 
tiert.     Hiertiir  sind  wiederum   die  Gesetze  der  Suspensionskolloide  maßgebend. 

In  diesen  Erörterungen  ist  aber  eine  Erklärung  der  Neutral- 
salzwirkung gegeben,  die  ich  als  allgemeingültig  für  die  hydrophilen 
Kolloide  hinstellen  kann. 


»)  Journ.  of  Physiol.  33  838  (1905,06).  —  *)  Alieprpr  u.  Bculländer,  Zeitsclir.  f.  anorg. 
Chem.  20  453  (1899);    Abegg  u.  Riesenfeld,  Zeitsehr.    f.  physikal.  Chemie  40  98  (1902). 
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Eine  noch  ausgesprochenere  Säure  ist  das  Käsern.  Es  ist  in  Wasser 
völlig  unlöslich.  Um  seine  Säurenatur  zuriickzudrängen,  bedarf  es  relativ  größerer 
Mengen  zugesetzter  Säure,  durch  eine  genügende  Menge  Säure  wird  es  iso- 
elektrisch, weiterhin  sogar  basisch  und  als  Salz  in  Wasser  löslich.  Ijeichter  ge- 
lingt die  Lösung  noch  durch  Zusatz  von  Alkali,  mit  dem  es  bei  seiner  aus- 
gesprochenen Säurenatur  leicht  Salze  bildet.  Alle  die  möglichen  Zustände  des 
Kaseinmoleküls:  als  Säure,  als  Base,  als  Säureanion,  als  Basenkation,  als  isoelek- 
trischer, amphoterer  Köi-per,  werden  einzeln  nie  allein  vorkommen,  sondern  es 
wird  sich  je  nach  den  Bedingungen  ein  verschiedener  Gleichgewichtszustand 
aller  dieser  Modifikationen  ausbilden,  so  daß  auf  alle  Fälle  ein  hydrophiles 
Kolloid  resultiert,  d.  h.  ein  zweiphasisches  System,  mit  einer  gelösten 
und  einer  suspendierten  Phase. 

Die  Lösungen  der  hydrophilen  Kolloide  bilden  demnach  unter 
den  meisten  (vielleicht  unter  allen)  Bedingungen  zweiphasische,  mikro- 
heterogene Systeme;  die  eine  Phase  ist  eine  echte  Lösung,  die 
andere  eine  Suspension. 

Diese  Anschauung  wurde,  wenn  auch  in  ein  wenig  anderem  Sinne,  zuerst 
von  Hardy^)  vertreten:  er  unterscheidet  eine  ,.externe*'  und  ,.interne'*  Phase, 
die  homogene  Flüssigkeit  und  die  suspendierten  Partikel.  Experimentell  wurde 
sie  von  mir  durch  ultramikroskopische  Beobachtungen  enviesen*). 

Diese  Auflassungsweise  macht  uns  auch  die  Natur  der  Farbstofl'lösungen 
verständlich,  welche  nach  der  Xatur  des  festen,  oft  leicht  kristallisierbaren  Farli- 
stoffes  zweifellos  zu  den  echten  Lösungen  gehören,  aber  dennoch  viele  Eigen- 
schaften der  Kolloide  aufweisen:  die  außergewöhnlich  leichte  Aussalzbarkeit  und 
die  außergewöhnHch  hohe  Adsorbierbarkeit.  Vergegenwärtigen  wir  uns  diese 
Anschauung  an  einem  Beispiel. 

Das  Fuchsin,  d.  i.  Kosanilinchlorhydrat,  ist  in  Wasser  ziemlich  gut  löslich. 
Fügen  wir  reichhch  Kochsalz  hinzu,  so  wird  es  ,. ausgesalzen'',  aber  nicht  voU- 
konmien,  sondern  eine  kleine  Menge  bleibt  noch  in  Lösung,  um  so  weniger,  je 
mehr  ( INa  man  zugibt.  Durch  die  Zugabe  von  ( ^IXa,  eines  stark  elektrolytisch 
dissoziierten  Chlorids,  muß  aber  die  Dissoziation  des  Fuchsins,  als  eines  schwächer 
dissoziierten  Chlorids,  zurückgedrängt  werden.  Wenn  wir  nun  sehen,  daß  durch 
ClNa-Zugabe  eine  Fällung  eintritt,  so  werden  wir  daraus  schließen  k(innen,  daß 
das  Rosanilinion  in  Wasser  leicht  löslich,  das  undissoziierte  Bosanihnchlorid 
aber  schwer  löslich  ist  Wenn  das  aber  richtig  ist,  so  hätten  wir  zu  envarten, 
daß  die  Löslichkeit  auch  des  reinen  Fuchsins  in  Wasser  nach  allgemeinen  Grund- 
sätzen bald  eine  Grenze  hat.  Das  ITltramikroskop  bestätigt  diese  Auffassung,  wie 
ich  fand.  Nur  sehr  verdünnte  Lösungen  von  Fuchsin  erweisen  sich  als  optisch 
leer  und  daher  als  echte  Lösung.  In  höheren  Konzentrationen  tritt  neben 
der  gelösten  Phase  eine  ungelöste,  suspendierte  Phase  hinzu.  Dieser  Anteil 
des  Fuchsins  sollte  eigentlich  ausfallen,  weil  er  diejenige  Menge  des  nicht 
dissoziierten  Fuchsins  darstellt,  die  die  Löslichkeitsgrenze  überschreitet.  Der 
ungelöste  Anteil  setzt  sich  aber  nicht  zu  Boden,  sondern  bleibt  in  kolloidaler 
Jjösung. 

Ein  zweites  klassisches  Beispiel  für  ein  hydrophiles  Kolloid,  das  uns  auf 
Grund  dieser  Anschauungen  dem  A'erständnis  zugänglich  wird,  ist  die  wäßrige 


»)  Proc.  Roy.  Soc.  66  95  (1901).   —  *)  Michaelis,  Virchowg  Archiv,  1.  c. 
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Lilsiin^  der  Seife*  Sie  int  apiiloHzentj  iiltnuiiikn*&!iküpisch  inhomogen  und  wird 
leicht  ..iiusgesalzen'^,  zei^t  daher  alle  Eigenschaften  eines  Kolloids^.  Verlegen- 
wit rügen  wir  nns  die  Vorgänge,  die  sich  ah&pielen  müssen,  wenn  man  Natriuni- 
oleat  in  Wa^aer  lost.  Da.sseUje  ist  zum  Teil  in  heRchränkteni  Maße»  direkt  in 
Wasser  losHcii  und  in  dieser  Limng  teilweise  elektroMisch  tlissoziiert  Zum 
großen  Teil  aber  ist  es,  da  die  Ölsäure  eine  sehr  schwache  Saure  ist,  hydro- 
lytisch dissoziiert  und  daher  in  freie  Ölsäure  und  XüOH  gespalten.  Die  C)l- 
iiäure  ist  in  Wasser  imlosüch  und  sollte  daher  ant^sfallen.  Das  tut  sie  alier 
nicht,  sondern  hleiht  in  feinster  ultranxikr^.Jskopischer  Suspension,  und  zwar  au* 
folgeiulen  Ursachen,  Die  feinsten  (Jlsäureteilchen  }>osit5!:en  eine  elektrische 
Potentialdifferenz  gegen  Wasser,  weil  sie  das  Bestrehen  haben,  sowohl  die  (jti 
in  Wasser  löslichen)  Olsaureantonen  als  auch  H-Ionen  in  Lostung  zu  treiben. 
Da  die  H-Ionen  erheblich  schneller  wandern,  verhält  sich  das  Olsiiureteilchen 
wie  eine  Elektrode,  die  fast  nur  H-Ionen  in  Lösung  sendet^  d.  h,  das  ülsäure- 
teilchen  ladet  sich  negativ.  Diese  I^otentialdiflerenz  erniedrigt  die  Oberflächen- 
«pannung  der  a n grenz endenWaü«sei*sc hie ht  uud  bringt  sie  auf  0  oder  macht  sie  gar 
negativ;  dJi.  die  Olsäuret eilchen  bleilien  in  feinster  Suspension,  WiedeiTim  haben 
wir  also  ein  jcweiphasisches,  niikroheterogenes  System,  welches  die  liydrophilen 
Külltiide  charakterisiert.  Durch  Znsatz  von  ClXa  winl  die  elektrolytiscbe 
Dissoziation  der  Seife  herabgedriicktj  die  in  Wasser  leicht  Kislichen  Ionen  der 
Ölsäure  verscdminden  und  diis  nndissoziierte  Natriuinoleat  lallt  wegen  seiner 
geringen  Löslichkeit  aus,  wobei  noch  die  lösungsherahdrückende  Wirkung  des 
Jfeutndsalzes  hinziikonimt  Die  Bedingungen  j  da«  undissoziierte,  ungelrmte 
Xatriuujoleat  in  Suspension  zu  halten,  sind  kaum  gegeben,  denn  die  Potential- 
differenz eines  Xatriumoleatteilchens  gegen  Wasser  muß  sehr  gering  sein,  weil 
der  üntei"Bchied  der  Wanderungsgeschwindigkeit  des  Na-  und  tles  Oleation 
nicht  so  groß  ist  wie  der  des  H'-  und  des  Oleations,  imd  weil  Xa'-Icmen  stets 
gleicli^eitig    in    Lösung    sind    und    durcli    ihren    osmotischen    (iegendnick    die 


Po  ten  ti  al  di  ffe  renz  v  ermind  e  rn * 


Allgemeine,  rorläuflge  Ertirteriiiig;  über  das  Wesen  der  Neutral- 

salzwlrkunir« 


Wir  haben  nun  zu  wiederholten  Malen  deu  Eiußuß  kennen  gelernt ,  den 
die  Neutralsahe  auf  den  Zustand  sowohl  der  Suspensionskolloide  wie  der  hydro- 
philen Kolloide  haben.  Es  fragt  sich  nun,  ob  diese  Wirkung  der  Neutralsalye 
auch  bei  anderen  Gelegenheiten  als  hei  der  Wirkung  auf  die  Kolloide  zur 
Geltung  kommt.  Wenn  das  der  Fall  ist,  so  können  wir  hoffen,  daß  uns  auch 
die  Wirkung  der  Sake  auf  die  Kolloide,  besonders  die  hydrophilen,  klarer  wirtL 

In  der  Tat  bestehen  mehrere  derartige  Neutralsalzwirkuugen ;  schon 
Spohr  und  Arrheuius  zeigten,  daß  die  Inversion  des  Rohrzuckers  durcli 
Säuren  in  ihrer  Geschwindigkeit  durch  die  Gegenwart  von  Neutralsalzen  be- 
einflußt, uud  zwsar  in  der  Regel  beschleunigt  wird,  und  auch  bei  anderen  kata- 
ly tischen  Prozessen  fand  sich  Ahnliches.  Neuerdings  wurden  diese  Verhältnisse 
eingehend  von  Ho  eher*)  untersucht.  Es  ergab  eich  in  Übereinstimmung  mit 
Mheren  Versuchen,  daß  es  sich  hier  um  eine  additive  Wirkung  der  Kationen 


*)  Hofmewter»  Beitr.  11  85  (1907), 


< 
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und    der  Änioneu    handelt.     Betrachten   wir  nun  zunächst  die  Wirkung  der 

Kationen,   so  ergab  sich   folgendes:    sämtliche    untersuchten  Kationen    haben 

eine  beschleunigende  Wirkung  auf  die  Katalyse  der  Ester  durch  Säuren.    Die 

Katalyse  der  Ester  ist  eine  Reaktion  erster  Ordnung,  und  ihr  Verlauf  geschieht 

daher  nach  der  Formel  1  ,       a  , 

In  —    -  =  k 
t      a — X 

wo  a  die  anfängliche  Menge  des  Esters,  und  x  die  zur  Zeit  t  gespaltene  Menge 
des  Esters  bedeutet  k,  die  Geschwindigkeitskonstante,  ist  bei  konstanter 
Temperatur  nur  von  der  Menge  der  Säure  abhängig,  und  zwar  ziemlich  genau 
einfach  proportional  der  Konzentration  der  H-Ionen,  vorausgesetzt,  daß  die 
Lösung  keine  Neutralsalze  enthält.  Sind  solche  aber  zugegen,  so  ändert  sich 
diese  Konstante,  und  diese  Änderung  gegenüber  der  Norm  kann  als  das  Maß 
für  den  Einfluß  der  Salze  betrachtet  werden. 

Betrachten  wir  nun  zunächst  die  Wirkung  der  Kationen,  indem  wir 
äquivalente  Mengen  der  verschiedenen  Chloride  einem  gegebenen  Gemisch  von 
Methylazetat  und  Salzsäure  zusetzen,  so  zeigt  nach  Höber  sich  folgender  Ein- 
fluß der  verschiedenen  Alkalichloride  auf  die  Größe  von  k: 

k 


ohne  Salz 

37,49 

CsCl 

40,54 

RbCI 

41,59 

KCl 

41,56 

NaCl 

43,36 

LiCl 

43,59 

Die  Reihenfolge  der  Kationen  nach  Maßgabe  ihrer  beschleunigenden  Wirkung 
ist  daher  in  aufsteigender  Folge: 

Cs,   Rb,  K,  Na,   Li,   d.  h.   die   beschleunigende  Wirkung  wächst  im  um- 
gekehrten Sinne  wie  die  Atomgewichte. 

Dieser  katalytischen  Spaltung  der  Ester  bei  saurer  Reaktion  steht  gegen- 
über die  Verseifung  der  Ester  bei  alkalischer  Reaktion. 

Dies    ist    eine   Reaktion    zweiter   Ordnung,    und    ihre    Geschwindigkeits- 
konstante ergibt  sich  aus  der  Gleichung 

_1     _    ,    (a— X)  b  _ 
■(ä_b)  t*^"(b— x)a~ 
wo  a  und  b  die   ursprünglichen   Konzentrationen  von   Base   und  Ester,    und  x 
die  nach  der  Zeit  t  umgesetzte  Menge  bedeuten.     Wenn  man  nun  den  Einfluß 
der   verschiedenen   Kationen    auf   die  Größe   dieser  Geschwindigkeitskonstante 
unter  sonst  gleichen  Bedingungen  prüft,  so  ergibt  sich 

k 


ohne  Salz 

30,01 

CsCl 

27,32 

RbCl 

26,99 

KCl 

26,88 

LiCl 

26,67 

Die  Kationen  haben  also  auf  diesen  bei  alkalischer  Reaktion  vor  sich 
gehenden  Prozeß  im  Gegensatz  zu  der  oben  erwähnten  Wirkung  einen  hemmen- 
den Einfluß,  und  zwar  ist  die  Reihenfolge  der  Kationen  gemäß  ihrer  hemmen- 
den Wirkung  dieselbe  wie  die  ihrer  fördernden  Wirkung  auf  die  Säure- 
katalyse. 

Kordll vi-nichtor.     I randbuch  II.  26 
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Betrachten  wir  nun  wieder  die  Wirkung  der  Änionen;  auch  hier  ergab 
sich  eine  ähnliche  Gegensätzlichkeit  wie  bei  den  Kationen,  je  nach  der  Reaktion 
des  Systems.  Von  katalytischen  Systemen,  die  bei  saurer  Reaktion  verlaufen, 
wurde  untersucht  von  Spohr  die  Esterkatalyse ^)  und  die  Rohrzuckerinversion 
durch  Säuren^).  Bei  alkalischer  Reaktion  vor  sich  gehende  Prozesse  wurden 
untersucht:  die  Esterverseifung  von  Arrhenius'*)  und  von  Spohr*),  ferner 
die  Umwandlung  von  Diazetonalkohol  in  Azeton  bei  Gegenwart  von  Basen. 
Es  ergab  sich  hierbei  teilweise  eine  fördernde,  teilweise  eine  hemmende  Wirkung 
der  Anionen,  und  zwar  befördern  die  Anionen  bei  alkalischen  Systemen  die 
Geschwindigkeit  in  folgender  Reihenfolge  steigend: 

Jodid,  Nitrat,  Bromid,  Chlorid,  Azetat,  Thiosulfat,  Sulfat. 

In  sauren  Systemen  dreht  sich  die  Reihenfolge  um,  und  die  fördernde 
Wirkung  wächst  in  der  Reihe  (soweit  untersucht  worden  ist): 

Sulfat,  Chlorid,  Bromid  .  .  . 

Eine  zweite  Art  der  Neutralsalzwirkung  äußert  sich  in  der  Beeinflussung 
der  Löslichkeit  anderer  Stoffe  durch  die  Neutralsalze.  Nach  der  Zusammen- 
stellung von  Höber*^)  ergibt  sich  aus  den  Untersuchungen  von  Setschenow®), 
Gordon"),  Roth"),  Euler»),  Rothmund^'O»  Bütz^^),  Mc.  Lauchlan^^, 
Knopp^3),  Geffken^*),  Holfmann  u.  Langbeck^«),  Steiner^«),  Mc.Intosh^') 
für  die  Beeinflussung  der  Löslichkeit  von  Kohlendioxyd,  Stickstoflfoxydul,  Wasser- 
stoff*, Schwefelwasserstoff,  Alkohol,  Äthylazetat,  Phenylthiokarbamid  und  anderen 
Stoffen  durch  die  verschiedenen  Neutralsalze  in  der  Regel  die  Reihenfolge  für 
steigende  Erniedrigung  der  Löslichkeit  fremder  Substanzen 

NO3,  J,  Br,  Cl,  SO, 
bezw. 

NH„  K,  Na. 
Es  sind  das  im  wesentlichen  dieselben  Reihenfolgen,   die  Hofmeister^®) 
und    dann  Pauli  ^®),   für   das  Fällungsvermögen    der  Neutralsalze    für  Eiweiß- 
lösungen fand,  welche,   in  steigendem  Sinne  geordnet,   lauten: 

CNS,  J,  Br,  NO«,  Cl,  CH3COO,  HPO„  SO, 
bezw. 

NH„  K,  Na,  Li, 
Nach  Höber^^)    ist  dies  aber  auch  dieselbe  Reihenfolge,    wenigstens    im 
Groben,  in  der  die  Ionen  auf  Lezithiususpension  fällend  wirken. 

Für  die  Wirkung  der  Salze  auf  Eiweiß  gilt  die  soeben  genannte  Hof- 
meistersche  Reihe  aber  nur,  solange  man  mit  den  natürlichen  neutralen  oder 
schwach  alkalischen  Eiweißlösungen  arbeitet.  Säuert  man  die  Eiweißlösung 
an,    so  dreht  sich  die  Reihenfolge   der  Wirksamkeit  der  Salze  genau  um,  wie 


»)  Journ.  f.  prakt.  Chern.  (2)  33  265  (1886).  -  «./  Spohr,  Zeitscbr.  f.  pbys.  Chemie 
2  194  (1888).  —  »)  Zeitschr.  f.  phye.  Chemie  1  llü  (1887).  —  M  Zeitschr.  f.  i)hy8,  Chem. 
2  194  (1884).  —  »)  Physikalische  Chemie  der  Zellen  und  Gewebe,  2.  Aufl.  Leipzig  1906. 
S.  240.  —  «)  Zeitschr.  f.  phye.  X'bem.  4  117  (1869).  —  ')  Zeitscbr.  f.  pbys.  Chem.  18  1 
(1895).  —  8)  Zeitscbr.  f.  pbysik.  Chemie  24  114  (1697).  —  »)  Zeitscbr.  f.  pbys.  Chem.  31 
360  (1899)  und  49  803  (1904).    —    »<>)  Ebenda  33  401  (1900).    —    ")  Ebenda  43  41  (1908). 

—  «)  Ebenda,  44  600  (1903).    —     «)  Ebenda,  48  97  (1904).    —   »*)  Ebenda  49  257  (1904). 

—  16)  Ebenda  51  886  (1905).  —  >«)  Wiedemanns  Ann.  62  275  (1894).  —  ")  Joum.  f. 
pbys.  Chem.  1  474  (1897).  —  »»)  Arch.  f.  exper.  Tatb.  u.  Pharm.  28  210  (1891).  — 
1»)  Pflügers  Arch.  78  815  (1899);  Hofmeisters  Beitr.  3  226  (1902).  —  «<»)  Hofmeisters  Beitr. 
11  35  (1907). 
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Posternak^)  uod  daan  Pauli^)  fanden.  Wir  finden  hier  also  dieselbe  Gegen- 
sätzlichkeit der  lonenwirkungen  je  nach  der  Reaktion  des  Systems,  wie  bei  der 
Wirkung  auf  die  Esterspaltung.  Es  handelt  sich  hier  ofl'enbar,  wie  Höber*) 
auseinandergesetzt  hat,  um  eine  sehr  allgemeine  Gesetzmäßigkeit,  deren  Sinn 
uns  allerdings  noch  nicht  klar  ist.  Hiermit  ist  aber  die  Frage  der  Neutral- 
salzwirkung zu  einer  allgemeinen  physikalisch-chemischen  geworden,  und  man 
darf  die  Setzung  des  Schlußsteins  in  der  Erkenntnis  der  Salzwirkung  auf  die 
Kolloide  nicht  eher  erwarten,  als  diese  allgemeine  Frage  überhaupt  gelöst  ist. 

Die  Reihenfolgen  stimmen  bei  verschiedenen  Wirkungen  nicht  immer 
genau  überein.  Das  liegt  aber  zum  großen  Teil  daran,  daß  zur  Erreichung 
jener  unzweideutigen,  den  Atomgewichten  folgenden  Reihen,  wie  wir  sie  bei  der 
Esterkatalyse  sahen,  entschieden  saure  oder  alkalische  Reaktion  nötig  ist; 
bei  Reaktionen,  die  sich  der  neutralen  nähern,  werden  diese  Reihen  etwas  un- 
bestimmt ;  die  Reihen  der  Kationen  erweisen  sich  dann  nicht  ganz  unabhängig 
Tom  Anion  und  umgekehrt;  je  nach  dem  angewandten,  konstant  gehaltenen 
Anion  erhält  man  dann  wechselnde  Reihen  der  Kationen  und  umgekehrt.  So 
kann  man  die  Umkehr  der  Anionenreihe  nach  einem  von  Pauli  zuerst  aus- 
geführten, von  Hüber  erweiterten  Versuch  in  geeigneten  Fällen  bei  annähernd 
neutralen  Systemen  durch  bloße  Änderung  der  Konzentration  des  Salzes 
erreichen.  Diese  Versuche  beziehen  sich  auf  den  Einfluß  der  Neutralsalze 
auf  die  Koagulationstemperatur  von  Eiweiß.  Die  Höberschen  Versuche  er- 
gaben folgendes: 

1.  Koagulationstemperatur  bei  0,5  n  Salzgehalt. 


NH, 


Li 


Na 


Rh 


Cs 


K 


Azetat 



Cl,8         ''     62,4 

1 

1 

— 

-            i     62,0 

Cl 

Gl, 9 

61,6 

62,6 

1 

61,7 

65,7         1     62,0 

Br 

Gl,9 

63,6     '■ 

64,3 

— 

66.2     1    i     66,5 

NO3 

G2,l      ! 

65,8     i    '     67,0 

1 

—        1 

—       1 

66,4 

J 

07,2      , 

70,0             70,6 

' 

76,2 

—       1 

76,5 

SCN 

G8,l     ' 

73,9     1        76,8     ' 

-       1  i      -       Y  1     77,2     y 

' 

2. 

Koagulatiouste 

mperatur  bei  0,25  n 

Salzgehalt. 

XH. 

Li                  Na 

Rb 

Ca                    K 

Azetat 

-      1 

60,2     . 

l        60,2 

gl 

n 

-       t 

—    .    , 

\  '     60,2     i 

Cl 

Ü0,1 

60,6 

60,6 

fl 

60,4 

61,4 

60,2     : 

Br 

59,4 

59,6 

:     59,6 

09 

n 

— 

59,4 

60,4 

NO, 

59,4      1 

60,6 

,     60,6 

3 

— 

— 

60,6     : 

.1 

67,7 

,     58,6     i        59,6 

• 

57,5             59,0     j 

61,1     1 

SCN 

5Ü,9 

1     57,6        ;     62,7 

B 

! 

63,3  ; 

3. 

KoagnIatioDste 

smperatur  bei  0,15  u 

Salzgehalt. 

NH, 

Li                   Xa 

K 

Azetat 

-       i 

59,0     ' 

58,8 

S 

69,6    1 

Cl 

59,4 

59,0 

69,6 

r 

69,3     1 

J 

57,2 

1     ö7,5 

,     57,8 

e 

9 

er 

57,6     1 

SCN 

56,7     1 

67,0     '    i     58,0 
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2 

r 
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—      ; 

•; 

Anu.  Pasteur  15 

n  Beitr.  5  27  (1903).  —  >)  Hofiiicisterj 
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35  (1007). 
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In  dieser  höchst  interessanten  Tahelle  von  Hob  er  sind  die  Anionen  uiic 
die  Kationen  überall  in  gleiche  Reihenfolge  gebracht  Die  Pfeile  geben  die 
Richtung  an,  in  der  die  Koagulatioustemperaturen  zunehmen.  In  der  ersteu 
Tabelle,  bei  höchstem  Salzgehalt,  gehen  diese  Pfeile  alle  nach  unten,  in  der 
letzten,  mit  schwächstem  Salzgehalt,  gehen  die  Pfeile  alle  nach  oben,  bis  auf 
das  Na,  welches  überhaupt  keine  bestimmte  Richtung  zeigt.  Aber  in  der  mitt- 
leren Tabelle,  mit  mittlerem  Salzgehalt,  gehen  die  Pfeile  teils  nach  oben  (NH|, 
Lij  fib,  Cs),  teils  nach  unten  (K);  das  Na  ist  wieder  unbestimmt-  So  werden 
also  bei  annähernd  neutralen  Reaktionen  die  wahren  lonenreihen  unkenntlich 
gemacht.  Aber  diese  annähernd  neutralen  Reaktionen  sind  es  gerade,  die  in 
physiologischer  Beziehung  das  meiste  Interesse  haben.  Es  ist  hiermit  der 
weiteren  Forschung  noch  ein  vielleicht  fernes,  aber  sehr  klares  Ziel  gegeben. 

Für  uns,  die  wir  nur  den  Einfluß  der  Neutralsalze  auf  den  Zustand  der 
kolloidalen  Lösungen  verfolgen  wollen,  il^t  allerdings  zunächst  die  Reiben  folge 
der  Ionen  nicht  so  wichtig.  Es  ist  Tiel  drängender,  die  Frage  stu  beantworten^ 
woher  denn  diese  Wirkung  der  Neutralsalze  —  sowohl  in  Beziehung  auf  Ester- 
Zersetzungsbeschleunigung,  wie  auf  Löslichkeitserniedrigung  you  Gasen,  Kri- 
stalloiden  und  Kolloiden  —  überhaupt  staoimt.  Wir  werden  uns  deshalb  da- 
nach  umsehen,  ob  die  Neutralsalze  nicht  noch  andere  Wirkungen  haben.  Als 
solche  sind  nun  zu  nennen: 

Die  Salze  haben  einen  Eintinii  auf  das  Volumen  des  Lösungsmittels. 
Das  Volumen  einer  Lösung  ist  weder  gleich  dem  Volumen  des  reinen  Lösungs- 
mittels, noch  gleich  der  Summe  des  Volumens  des  Lösungsmittels  und  des 
ungelösten  Salzes;  meist  liegt  es  zwischen  diesen  beiden  Werten.  Das 
Volumen  der  Losung  ist  also  gegenüber  dem  der  Komponenten  der  Lösung 
meist  kontrahiert,  es  herrscht  daher  in  einer  Salzlösung  ein  oft  erheblich 
größerer  Binnendruek  als  im  reinen  LÖsungsmitteL  Ferner  wird,  damit  im 
Zusammenbang,  nach  Euler\}  anch  die  Dielektrizitätskonstante  des  Lösungs- 
mittels durch  gelöste  Elektroljte  geändert;  und  wiederum  als  Folge  davon 
ändert  sich  das  dissoziierende  Vermögen  des  Lösungsmittels  auf  gelöste 
andere  Substanzen  (wie  etwa  Essigsäure)  wie  auch  auf  die  Salze  selbst. 
Ferner  haben  gelöste  Salze  einen  Eintlnfl  auf  die  innere  Reibung  des  Lösungs- 
mittels, wie  auch  auf  seine  Oberflächenspannung.  Schließlich  haben  die 
Salze  noch  einen  Einfluß  auf  das  Lösungsmittel,  der  in  neuester  Zeit  vielfach 
diskutiert  wird.  Wir  sprachen  bei  früherer  Gelegenheit  davon,  daß  man  die 
Goldteilchen  selbst  in  molekulare  Zerteil ung  bringen  könne,  ohne  daß  eine 
echte  Lösung  des  Goldes  resnltierte:  es  fehle  den  zerteilten  Goldteilchen  eine 
„Beziehung"  zum  Lösungsmittel,  die  echte  gelöste  Substanzen  hätten*  Diese 
Beziehung  zum  Lösungsmittel  besteht  nun  wahrscheinlich  darin,  daß  das  ge- 
löste Molekül  mit  einem  oder  mehreren  Molekülen  des  Lösungsmittels  eine 
Verbindung  eingeht;  sie  besteht  in  einer  ^ Hydratbildung", 

Der  Nachweis  einer  solchen  Hvdratbildung  ist  schwer  zu  erbringen.  So- 
lange die  Konzentration  der  Lösung  nicht  sehr  hoch  ist,  und  wofern  die  von 
dem  gelösten  Körper  in  Beschlag  genommenen  Moleküle  nicht  sehr  zahlreich 
sind,  kanti  eine  Hydratbildung  keinen  Einfluß  auf  den  osmotischen  Drack  oder 
auf  den  Dampfdruck  und  den  Gefrier-  und  Siedepunkt  haben.  In  hohen  Kon- 
zentrationen kann  allerdings  ein  solcher  Einfluß  zur  Geltung  kommen.  L'nd 
in   diesem    Sinne    sind   eine  Reihe    von  Tatsachen  gedeutet  worden,    die   sich 

'J  ZeitBclir.  f.  physik.  Chentio  2!*  019  (ISSli)}, 
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an  hochkoDzentrierten  Salzlösungen  ergeben  haben.  Wenn  man  nämlich 
Gefrierpuuktsbestimmungen  bei  sehr  konzentrierten  Lösungen  anstellt,  so 
findet  man  bei  manchen  Substanzen  andere  Werte,  als  man  erwarten  sollte. 
In  sehr  verdünnten  Salzlösungen  erhält  man  Gefrierpunktswerte,  w^elche 
dem  halben  Molekulargewicht  der  Salze  entsprechen,  weil  die  (binären) 
Salze  in  zwei  Moleküle,  die  Ionen,  dissoziiert  sind.  Je  konzentrierter  die 
Lösung  wird,  um  so  mehr  geht  die  Dissoziation  zurück,  und  um  so  mehr 
müssen  sich  die  Gefrierpunkte  denjenigen  nähern,  wie  man  sie  für  das  nor- 
male berechnete  Molekulargewicht  des  Salzes  erwarten  darf.  In  Wirklich- 
keit erhält  man  aber  in  konzentrierten  Lösungen  sogar  Werte,  welche  einem 
größeren  als  dem  normalen  Molekulargewicht  entsprechen.  Das  ist  nun  in 
dem  Sinne  gedeutet  worden,  daß  die  Salze  oder  die  Ionen  Hydrate  bilden.  In 
geringen  Konzentrationen  kommt  das  nicht  zum  Ausdruck,  in  höheren  Kon- 
zentrationen aber  wirkt  dies  geradezu  wasserentziehend  und  hat  denselben  Effekt, 
als  wäre  das  Salz  in  weniger  Wasser  gelöst,  als  dem  Versuch  entspricht. 
Das  Wasser  ist  dann  teilweise  als  Hydratwasser  gebunden,  und  nur  ein  Teil 
wirkt  noch  als  Lösungsmittel. 

Somit  haben  die  Neutralsalze  eine  große  Reihe  von  Wirkungen  auf  das 
Lösungsmittel,  die  wohl  alle  auch  einen  Einfluß  auf  den  Lösungszustand  fremder 
Bestandteile  haben  können,  und  besonders  von  Bestandteilen,  die  in  ihrer  Lös- 
lichkeit so  leicht  zu  beeinflussen  sind  wie  die  hydrophilen  Kolloide.  Wir  sehen 
also,  daß  die  Ursache,  warum  Salze  lösungserniedrigend  auf  die  hydrophilen 
Kolloide  wirken,  höchst  komplexer  Natur  ist.  Aber  es  ist  doch  wahrscheinlich, 
daß  von  allen  diesen  Einflüssen  in  den  einzelnen  Fällen  einer  oder  wenige  bei 
weitem  überwiegen.  Es  ist  vielleicht  verfrüht,  sich  schon  heute  zu  entscheiden, 
welchen  von  diesen  Einflüssen  man  als  den  wichtigsten  anzuschlagen  hat,  und  die 
Entscheidung  dieser  Frage  dürfte  das  nächste  Problem  der  Kolloidchemie  sein. 

Die  Gelatinieruug. 

Außer  der  Ausflockung  gibt  es  in  vielen  kolloidalen  Lösungen  noch  eine 
zweite  Form  der  Zustandsänderung,  die  man  als  Gelatinierung  bezeichnet. 
Die  Flüssigkeit  erstarrt*  dabei  in  toto  zu  einer  Gallerte,  deren  Konsistenz  in 
weiten  Grenzen  schwanken  kann.  Diese  Zustandsänderung  kommt  z.  B.  bei 
der  Kieselsäure,  der  Tonerde  und  besonders  bei  Eiweißlösungen,  vor  allem 
dem  Leim,  dann  bei  Agar  u.  a.  vor.  Die  erstarrte  Gallerte  bildet  scheinbar 
eine  homogene  Masse.  Bei  mikroskopischer  Verfolgung  der  Gallertbildung 
erweist  sich  jedoch  diese  Homogenität  als  nur  scheinbar. 

Unter  geeigneten  Bedingungen  läßt  sich  nämlich  die  Entstehung  einer 
Gallerte  aus  einer  Flüssigkeit  piikroskopisch  verfolgen.  Darüber  haben 
Bütschli^),  Hardy^)  und  G.  Quincke')  Untersuchungen  angestellt.  Folgen 
wir  den  Beobachtungen  von  Hardy.  Für  gewöhnlich  sind  in  Gallerten  Inhomo- 
genitäten kaum  zu  sehen,  weil  die  Brechungskoeffizienten  der  beiden  Phasen 
einander  fast  gleich  sind.  Hardy  fand  aber  gelatinierende  Systeme,  bei  denen 
der  Unterschied  im  Brechungsindex  groß  genug  ist,  um  eine  optische  Beobachtung 
leicht  zu  ermöglichen.  Werden  z.  B.  13,5  g  trockener  Gelatine  in  100  ccm 
eines  Gemisches  von  gleichen  Volumteilen  Wasser  und  Alkohol  gelöst,  so  ent- 

*)  Unters,  über  niikrosk.  Schäume,  L(?ii>zig  1892;  I'^ntcrd.  über  Strukturen,  Leipzig  1898; 
t*n)er  (Ion  JJau  quellbarer  Körper,  Güttingen  1396.  —  «)  Zeitsehr.  f.  physik.  Chemie  33  326  (1900). 
—  ^}  Ann.  d.  Physik  7  57,  701:  8  600;  9  1,  792,  969  (1902)  und  besonders  10  478,  673  (1903). 
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steht  ein  System,  welches  über  20^  klar  i&t.  Beim  Ahkühlen  unter  diese 
Temperatur  aber  entsteht  eine  Trübung ^  die  mikroskopiseh  sich  in  dem  Auf- 
treten kleiner  Tröpfchen  iinßert,  die  zu  einer  Größe  bis  3  u  heranwachsen. 
Beim  weiteren  Äbkiihlen  werden  diese  Tropfchen  fest  nnd  fangen  an,  anein- 
anderzu kleben.  Anf  diese  Weise  bildet  sich  ein  Genist  aus  kugligeu,  in  Reihen 
aneinanderhängcuden  Massen.  Diese  Massen  wertlen  mit  der  Zeit  immer 
starrer,  und  in  ihren  Masehen  Hegt  Flüssigkeit*  Wenn  das  Gerüst  ganz  erstarrt 
ist,  hat  das  System  die  Beschaffenheit  einer  festen  Gallerte*  Es  trennt  sich 
also  die  anfänglich  homogene  Flüssigkeit  beim  Abkühlen  in  zwei  Phasen,  eine 
flüssige  und  eine  festere,  allmähHch  ganz  erhärtende.  Jede  Phase  enthält 
Wasser,  Alkohl  und  Gelatine.  Die  tiiissige  Phase  ist  eine  Lösung  von  Gela- 
tine in  Wasser  und  Alkohol,  die  feste  ist  eine  feste  Lösung  von  etwas  Wasser 
und  wohl  einer  Spur  Alkohol  in  fester  Gelatine.  Die  Größe  der  entstehenden 
Tropfen  ändert  sich  mit  der  Geschwindigkeit  der  Abkiihhing:  bei  langsamer 
Abkühlung  werden  sie  größer,  bei  rascher  Abkühlung  erstarren  sie  schon  in 
Ideiueren  Dimensionen.  Je  langsamer  die  Abkühlung  Tor  sieh  geht,  desto 
weniger  gekrümmt  ist  also  die  Oherriäche,  die  die  beiden  Phasen  abgrenzt« 
Daraus  folgt  ein  weiteres: 

Je  nach  dem  Gelatinegehalt  eines  solchen  Gemisches  hat  die  feste  Phase 
konyejce  oder  konkaven  Oberflächen  gegen  die  flüssiige  Phase;  eine  Gallerte 
kann  also  auf  zwei  verschiedene,  durch  Übergänge  verbundene  Weisen  gebaut 
sein.  Im  ersten  Falle  besteht  sie  aus  einem  Gerüst  oder  besser  einem  Netz- 
werk, dessen  Faden  aus  aufgereihten  Kügelchen  besteht.  Ln  zweiten  Fall 
bildet  die  feste  Phase  ein  sulides  \\*abenwerk,  dessen  Hohlräume  von  Flüssig- 
keitströpfchen  erfüllt  sind.  Im  ersten  Fall  erscheint  die  feste,  im  zweiten  die 
flüssige  Phase  in  Tropfenform. 

Die  Zusammensetzung  der  beiden  Phasen  ist  nicht,  wie  man  vielleicht 
zunächst  vermuten  könnte,  derart,  daß  die  eine  nur  das  Wasser  (bzw,  Wasser 
uud  Alkohol),  die  andere  nur  die  Gelatine  enthielte.  Vielmehr  konnte  sich 
Hardy  durch  Auspressen  der  flüssigen  Phase  überzeugen,  daß  auch  sie  eine 
verdünnte  Lösur»g  von  Gelatine  darstellte.  Die  beiden  Phasen  einer  rein 
wäßrigen  Gelatinegallerte  sind  demnach;  einerseits  vFel  Wasser,  wenig  Gela- 
tinCj  anderseits  wenig  W* asser,  viel  Gelatine. 

Es  unterscheidet  sich  daher  eine  Gallerte  von  einer  gewöhnlichen,  mikro- 
heterogenen  kolloidalen  Lösung  im  wesentlichen  dadurch,  daß  die  feste 
Phase  ein  zusammenhängendes  AVabenwerk  darstellt.  Die  Heterogenität  gela- 
tinierungstahiger  Lösungen  besteht  aber  auch  noch  in  solchen  Verdünnungeo, 
in  denen  eine  üallertbildung  nicht  mehr  eintritt:  die  verdünntesten  Gelatine- 
iösungen  zeigen  ultraniikroskopische  Elemente,  Zur  Gelatinierung  ist  es  not- 
wendig, daß  die  festere  Phase  sich  so  massenhaft  vermehrt,  daß  sie  ein 
kohärentes  Gerüst  fiir  die  Gallerte  bilden  kann* 

Schon  auf  Grund  dieser  w^enigpu  Tatsachen  können  wir  uns  aber  ein 
klares  Bild  über  die  Ursachen  der  Gelatinierung  bilden.  W^enn  zwei  Phasen 
einander  berühren,  so  herrscht  an  ihrer  Grenzfläche  eine  Oberflächenspannung, 
welche  das  Bestreben  hat,  die  Oberfläche  nach  Muglichkeit  zu  verkleinern,  Nehmen 
wir  als  erste  Phase  Wasser  und  als  zweite  Phase  einen  absolut  starren  Körper, 
so  ist  die  Möglichkeit  einer  Oberflächenverminderung  so  gut  wie  nicht  gegeben, 
denn  einer  Deformierung  der  festen  Phase,  einer  Verschmelzung  kleiner  Kugeln 
zu  großen  stehen  ungeheure  Widerstände  entgegen.    Ist  die  zweite  Phase  aber 
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eine  vollkommene  Flüssigkeit,  z.  B.  Äther,  so  wird  sich  die  Oberflächen- 
spannung darin  äußern,  daß  sie  die  Grenzfläche  der  Phasen  wirklich  verkleinert 
und  die  entstehenden  Äthertröpfchen  zusammenballt  zu  größeren  Tropfen,  die 
dann  der  Schwere  gemäß  sich  vom  Wasser  räumlich  abscheiden.  Ist  aber  die 
zweite  Phase  eine  unvollkommene  Flüssigkeit  —  in  unserem  Falle  ein  Gemisch 
von  viel  Kolloid  mit  wenig  Wasser  — ,  so  wird  sich  die  oberflächenverkleinemde 
Wirkung  der  Oberflächenspannung  in  unvollkommener  Weise  äußern,  zumal 
die* Oberflächenspannung  Gelatine  zu  Wasser  an  sich  schon  sehr  gering  ist. 
Die  allerfeinsten,  zunächst  vielleicht  in  molekularen  Dimensionen  entstehenden 
Tröpfchen  der  feston  Phase  werden  sich  zu  Kügelchen  zusammenballen,  weiter- 
hin aber  werden  die  Kügelchen  nicht  einfach  zu  noch  größeren  Kugeln  kon- 
fluieren, sondern  wegen  der  ihrer  Deformierung  entgegenstehenden  Hindemisse 
nur  unvollkommen  miteinander  verschmelzen  und  das  Perlfadenwerk  bilden. 
Dieser  Modus  entspricht  also  einer  Verkleinerung  der  berührenden  Oberflächen 
in  dem  Grade,  wie  es  die  relativ  schwere  Deformierbarkeit  der  halbfesten 
Phase  in  Verbindung  mit  der  geringen  Größe  der  deformierenden  Kraft,  der 
Oberflächenspannung,  zuläßt. 

Gallerten  können  auf  verschiedene  Weisen  aus  gewöhnlichen  flüssigen 
kolloidalen  Lösungen  entstehen;  Kieselsäure  oder  kolloidales  Eiseuhydroxyd 
erstarrt  beim  Eintrocknen  zu  einer  Gallerte;  Gelatine,  Agar  und  auch  Eiweiß 
bilden  beim  Eintrocknen  und  durch  Temperaturveränderung  Gallerten. 

Die  Gallertbildung  kann  in  reversibler  Weise  (Gelatine,  Agar)  oder  in 
irreversibler  Weise  (Kieselsäure,  Blutserum  beim  vorsichtigen  Erwärmen:  „er- 
starrtes Blutserum")  vor  sich  gehen.  Die  Ursachen  der  ße-  und  Irreversibilität 
sind  dieselben  wie  diejenigen,  welche  überhaupt  die  Keversibilität  der  festen 
Phase  bestimmen. 

Die  Gelatiuierung  durch  Abkühlung  warmer  Gelatine  oder  Agarlösungen 
ist  die  für  den  Biologen  vorläufig  interessanteste  Entstehungsweise  der  Gallerten. 
Der  Einfluß  der  Temperatur  kann  nach  dem  Gesagten  nur  darin  gesucht 
werden,  daß  die  Menge  der  festen  Phase  durch  Abkühlung  in  sehr  erheblicher, 
zur  Gerüstbildung  ausreichender  Weise  vermehrt  wird. 

Aus  der  geschilderten  Entstehungsweise  ergibt  sich,  daß  man  von  einem 
scharfen  Schmelz-  und  Erstarrungspunkt  der  Gelatine  nicht  sprechen  kann. 
Außerdem  liegt  der  Erstarrungspunkt  gewöhnlich  merklich  tiefer  als  der 
Schmelzpunkt,  weil  die  Umwandlung  der  Phasen  mit  der  Änderung  der  Tem- 
peratur nicht  sogleich  geschieht,  sondern  langsam  der  Temperatur  nachfolgt. 
So  fanden  Pauli  und  Rona^)  folgende  Erstarrungs-  und  Schmelzpunkte  von 
verschieden  konzentrierten  Gelatinelösungen : 

Konzentration 

Erstarrungspunkt 

Schmelzpunkt 

Es  besteht,  wenn  man  die  Zweiphasigkeit  der  Gelatine  zugrunde  legt, 
eine  gewisse  Analogie  mit  einem  zweipbasischon  System,  welches  durch  Ver- 
mischen zweier  nur  beschränkt  mischbarer  Flüssigkeiten  entsteht.  Wenn  mau 
z.  B.  Wasser  und  Phenol  mischt,  so  entstehen  zwei  Hiasen:  erstens  eine  ge- 
sättigte Lösung  von  Phenol  in  Wasser,  zweitens  eine  gesättigte  Lösung  von 
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>)  Hofmeisters  Beitr.  2  1  (1902). 
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Wasser  in  PhcnoL  Da  die  Löslichkeit  der  Flüssigkeiten  ineiritinder  stark 
von  der  Temperatur  abhängt,  so  besteht  sogar  dio  weiter«  Analogie,  daß  die 
JI engen verhältuisse  der  beiden  Phasen  mit  der  Temperatur  sich  stark  verändero. 
Aber  dieser  Vergleich  ist  doch  ein  sehr  äußerlicherj  und  ich  glaube,  daU  man 
auf  seiner  Basis  zu  einer  völlig  verkehrten  Auffassung  von  der  Struktur  der 
Gelatine  gelangt.  Es  gibt  einen  Prüfstein  dafür,  ob  eine  derartige  Anschauung 
überhaupt  prinzipiell  berechtigt  sei»  Sie  verlangt  nämlich,  daß  bei  konstanter 
Temperatur  die  Zusammensetzung  der  beiden  Phasen  sich  nicht  ändert, 
wenn  man  die  Mengenverhältnisse  der  Gelatine  zum  Wassar  ändert;  es  ändert 
sich  ja  auch  bei  dem  8}'ötem  Phenol-Wasser  die  Zusammensetzung  der  Phasen 
bei  konstanter  Temperatur  nicht,  wenn  man  das  Mengenverhältnis  Phenol  zu 
Wasser  ändert,  auf  jeden  Fall  ist  die  eine  Phase  eine  gesättigte  Lösung  Ton 
Phenol  in  Wasser  und  die  andere  eine  gesättigte  Lösung  von  Wasser  in  Phenol. 
Bei  der  Gelatine  liegt  es  aber  gan^  anderaj  denn  hier  stellen  die  beiden  Phasen 
überhaupt  keine  gesättigten  Lösungen  dar;  die  Zusammensetzung  der  „tiüssigeo** 
Phase  richtet  sich  vielmelir  nach  der  Menge  der  leicht  löslichen  Modi- 
fikation des  Gelatinomoleküls,  Die  Beobachtung  ergibt  in  der  Tat,  daß  die 
Zusammensetzung  der  flüssigen  Phase  der  Gelatine  mit  der  Gelatinemeuge 
sich  ändert.  Hardj^)  fand  nümlich,  daß  die  durch  Auspressen  gewonnene 
„flüssige"  Phase  einer  Agargallerte  mit  steigendem  ÄgargehalL  der  Gallerte 
steigende  Mengen  Agar  enthielt. 

Eine  strenge  Gültigkeit  der  Phasenregel  ist  aber  bei  einem  mikrobetero- 
genen  System  auch  nicht  zu  erwarten.  Denn  sobald  die  Oberflächenausdehnung 
der  TrennungsHäche  zweier  Phasen  sehr  groß  wird,  ist  die  Zusammensetzung 
der  Phaseti  von  der  Ausdehnung  der  einzelnen  Phasen  nicht  mehr  unabhüngig^), 
womit  die  Grundbedingung  füj*  die  Phasenregel  hintallig  wird. 

Die  Salzej  welche  ja  bei  allen  kolloidalen  Lösungen  einen  so  bedeutenden 
Einfluß  auf  die  Entstehung  einer  festen  Phase  haben,  beeinflussen  erklärlicher- 
weise auch  die  Metige  der  festen  Phase  in  der  Gelatine.  Eine  Vermehrung 
der  festen  Pliase  wird  zur  Polge  haben  ^  daß  der  Schmelzpunkt  und  der  Er- 
starrungspunkt bei  höherer  Temperatur  als  in  salzfreiem  Medium  liegt.  Einige 
Salze  (Amnion  Sulfat)  erhölien  den  Schmelzpunkt  der  Gelatine,  andere 
{Ammoniumchlorid)  erniedrigen  den  Schmelpuukt,  Auch  die  Wirkung  von 
Salzkombinati  an  eti  ist  von  Pauli  und  Rona  (b  c.)  eingehend  uutersucht.  Dabei 
zeigte  sich  ferner,  daß  Nichtelektrolytej  wie  Harnstofl'  und  Rohrzucker,  bald 
eine  fiirdernde,  bald  eine  hemmende  Wirkung  auf  die  Gelatinierung  ausüben. 

Die  Salze  haben  aber  auf  flüssige  Gelatinelösung  noch  einen  zweiten 
Einfluß.  Dieser  Einfluß  weicht  von  dem  eben  beschriebenen  in  wichtigen 
Stücken  sehr  ab.  Es  ist  die  füllende  Wirkung  der  Salze  auf  Gelatiue- 
lösungen.  Diese  Wirkung  kommt  allein  den  Elektrolyten  zu^  sie  wird,  wie 
sonst,  durch  Nichtelektrolyte  nicht  beeinflußtj  auch  geht  die  fällende  Wirknug 
der  Salze  durchaus  nicht  parallel  mit  ihrer  schmelzpunkterhöhendeu  Wirkung; 
schmelzpunkterhöhende  Sake  können  schlechte  Fällungsmittcl  sein,  schmelz- 
puukterrnedrigende  können  gute  Fällungsmitte]  sein.  Die  rällende  Wirkung 
der  Salze  auf  Gelatiue  geht  durchaus  parallel  der  gleichen  Wirkung  der  Salze 


»)  Zeitsflin  r.  physikal.  Chemie  33  336  (1900). 
Chemie  37  2Ö5  (lÜOl). 


—     »)  Hulett,  Zeitsebr.  f.  phvaikal 
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auf  Eiweiß.^)  Aus  der  Inkongruenz  der  schmelzpunktverändernden  und  der 
ilillenden  Wirkung  schlössen  die  Autoren,  daß  es  sich  hier  um  zwei  ganz  ver- 
schiedene Prozesse  handle;  da  es  bei  der  Fällung  der  Gelatine  möglich  sei, 
eine  zweite  sichtbare  und  abscheidbare  Phase  zu  erzeugen,  bezweifeln  sie  die 
Zweiphasigkeit  der  erstarrten  Gallerte.  In  diesem  Schlüsse  werden  wir  ihnen 
nicht  folgen.  Bei  der  Salzwirkung  handelt  es  sich  eben  um  die  Abscheidung 
einer  Phase  anderer  Beschaffenheit,  welche  einer  Deformierung  durch  Oberflächen- 
kräfte schlecht  fähig  ist  und  daher  wie  ein  gewöhnlicher  Niederschlag  zu  kugligen 
Teilchen  bestimmter  Größe  heranwächst  und  nicht  zu  einem  Fadenwerk  ver- 
schmilzt. Wie  dem  auch  sei,  es  handelt  sich  hier  um  die  Entstehung  einer 
ganz  anderen  Art  von  Phase  als  bei  der  Gelatinierung,  und  diese  Versuche 
können  die  anschauliche  und  experimentell  gestützte  Annahme  der  Zweiphasig- 
keit der  Gallerten  nach  Hardy  und  Quincke  nicht  umstoßen. 

Das  große  Bätsei  der  Erstarrung  der  Gelatine  liegt  aber  darin  begründet, 
wie  ein  Temperaturwechsel  in  so  mäßigen  Grenzen  eine  so  erhebliche  Ver- 
schiebung in  den  Mengenverhältnissen  und  auch  in  der  Zusammensetzung  der 
beiden  Phasen  haben  kann.  Ist  uns  somit  der  Mechanismus  der  Gelatinierung 
klar,  so  wissen  wir  doch  von  dem  Chemismus  derselben  noch  zu  wenig,  um 
eine  gut  gegründete  Theorie  darauf  bauen  zu  können.  Wegen  dieser  noch 
vorhandenen  Schwierigkeiten  soll  auch  das  Kapitel  über  die  Gelatinierung  auf 
diese  wenigen  Sätze  beschränkt  bleiben,  so  unvollständig  es  auch  sein  mag. 

Die  Diffusion  und  Filtration  dureli  Gallerten. 

Eine  erstarrte  Gelatinelösuug  bildet  somit  ein  System  von  kapillaren  Hohl- 
räumen, die  mit  einer  Flüssigkeit  gefüllt  sind,  und  es  ist  eine  Schicht  von 
Gelatine  eine  für  Flüssigkeiten  durchlässige  Membran  von  außerordentlich 
feiner  Porengröße,  welche  geeigneten  Substanzen  den  Durchtritt  auf  dem  Wege 
der  Filtration  oder  der  Diffusion  gestattet.  Hierbei  zeigen  sich  aber  mitunter 
biologisch  bedeutsame  Abweichungen  von  der  freien  Diffusion  oder  von  der 
grobmechanischen  Filtration,  während  andere  Prozesse  in  Gelatine  ebenso  wie 
in  reinem  Wasser  verlaufen. 

Bein  chemische  Beaktionen  verlaufen  in  erstarrter  (jelatine  ungestört, 
nach  den  Untersuchungen  von  Eeformatsky-)  und  Levi^)  wird  sogar  die 
Geschwindigkeitskonstaute  der  Esterkatalyse  und  die  Inversion  des  Bohrzuckers 
durch  Säuren  in  steifen  Gallerten  von  Agar  und  Kieselsäure  nicht  vermindert. 

Von  den  physikalischen  Prozessen  interessiert  nun  in  biologischer  Be- 
ziehung die  Diffusion  gelöster  Stoffe  durch  die  Gelatine  hindurch.  Nach  den 
Vorstellungen,  die  wir  von  der  Struktur  einer  Gallerte  gewonnen  haben,  wer- 
den wir  schon  im  voraus  sagen  können,  daß  die  Gelatine  wohl  eine  Diffusion 
fremder  Stoffe  zuläßt.  Der  Weg  dieser  Diffusion  muß  das  kommunizierende 
Kapillarsystem  der  flüssigen  Phase  der  Gallerte  sein.  Der  Einfluß  der  festen 
Phase  der  Gallerte  kann  nur  darin  bestehen,  daß  er  einen  Teil  des  Diflusions- 
querschnuittes  für  die  Diffusion  unnutzbar  macht,  und  es  wird  sich  eine  Gallerte 
von  bestimmtem  Querschnitt  wie  eine  reine  Flüssigkeit  von  kleinerem  Quer- 
schnitt verhalten,  die  Diffusion  wird  etwas  vermindert  werden.  Der  ideale 
Weg,   um  zahlenmäßig  diese  Verminderung  der  Diffusion   zu  studieren,   wäre 


»}  Pauli  und  Rona,  1.  c.  —  «)  Zeitschr.  f.  physikal.  rheniie  7  34  (1891).  —    »)  Ga- 
zetta  oliiniica  italiana  30  64  (1900;. 
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die  Bestimniuüg  des  Diffiisionskoeffizienteü  irgeud  eines  gelösten  Stoffes  einoiaf 
m  Wasser,  ein  zweites  Mal  in  Gelatine,  lu  der  Tat  sind  solche  Bestimmungen 
schon  ausgeführt  worden.*)  Da  die  quantitative  Analyse  in  Gallerten  oft  no- 
überwindlichen  Schwierigkeiten  begegnet,  so  wandten  Beehhold  und  Ziegler*) 
die  einlachere,  wenn  auch  zur  Berechnung  des  Diffusiouäkoeffizienten  nicht 
direkt  verwertbare  Methode  an,  daß  sie  den  Diffusions  weg  einer  geförbtea 
Substanz  in  einer  gegebenen  Zeit  ausmaßen.  Einem  längeren  Diffusionsweg 
entspricht  eine  höhere  Diffundierbarkeit.  Wenn  z,  B.  das  eine  Mal  eine  reine 
Gelatinei  das  zweite  Mal  eine  mit  ClNa  Tersetzte  Gelatine  als  DißFusioosw^eg 
für  einen  Farbstoff  benutzt  wurde,  so  zeigte  sich,  daß  'der  Diffusionsw^eg  m 
beiden  Fallen  verschieden  war.  Oder  sie  imprägnierten  die  Gelatine  mit  sehr 
kleinen  Mengen  von  AgNO^,  welches  den  Diffnsiousweg  etwa  von  ClNa 
durch  dfls  Entstehen  einer  leichten  Trübung  von  AgCl  zeichnete,  Soll  der 
Einfluß  z.  B,  des  Traubenzuckergehaltes  der  Gelatine  auf  die  Diffusionsge- 
schwindigkeit  des  ClNa  untersucht  werden,  so  winl  das  eine  Mal  die  eben 
beschriebene  imprägnierte  Gelatine,  das  zweite  Mal  eine  ebensolche  mit  einem 
Gehalt  von  Traubenzucker  zum  Versuch  genommen.  Ans  derartigen  Versuchen 
ergab  sich  nun»  daß,  wie  zu  erwarten  war,  der  Diffusionsweg  sowohl  von 
Elektrolyten^  wie  von  Nichtelektrolyten  durch  Gelatine  überhaupt  erheblich 
verringert  wird*  Der  Grad  dieser  Verminderung  ist  jedoch  abhängig  von  den 
sonst  nnrh  in  der  Gelatine  gelösten  Substanzen,  Gegenüber  dem  Wert  bei  der 
reinen  Gelatine  wird  der  Diffusions  weg  z,  B.  in  sehr  geringer,  kaum  erkenn- 
barer Weise  vermehrt  durch  XaCl  und  JNa,  erbeblich  vermindert  durch  Na^SO^. 
Jedoch  ist  daraus  noch  nicht  zu  schliefSen,  dali  die  Gelatine  als  solche  diesen 
Einfluß  hat,  denn  auch  in  gelatiuearmen  Gallerten  war  der  EiiiHuß  der  gleiche,  sa 
daß  man  durch  Extrapolation  schließen  darf,  daß  die  Beeinflussung  der  Diffusion  des 
angewandten  Farbstoffes  auch  in  reinem  Wasser  in  dem  gleichen  Sinne  durch  diese 
Sake  dieselbe  ist.  In  anderen  Fällen  war  aber  eine  merkliche  Veränderung  der 
Durchlässigkeit  der  Gelatine  durch  den  Zusatz  fremder  Substanzen  zu  erkennen, 
und  zwar  gerade  bei  Nichtelektrolyten,  wie  Traubenzucker,  Harnstoff,  Alkohol. 
Der  Sinn  dieser  Beeinflussung  geht  mit  der  schraelzpunktverandernden  Wirkung 
dieser  Stoffe  durchaus  nicht  parallel  und  es  bleibt  der  Zukunft  vorbehalteo^ 
in  diese  Verhältnisse  Klarheit  ku  bringen. 

Dagegen  geben  weitere  Untersuch utigen  von  Beehhold  Aind  Ziegler*^) 
interessante  Aufschlüsso  über  eine  andere  Art  der  Diffusion  in  Gelatine,  welche 
gleiehseeitig  eine  gute  Stütze  für  die  Auffassung  der  Gelatine  als  zweipbasisches 
System  gibt  Vor  langer  Zeit  hatte  M.  Traube*)  die  Entstehung  der  semi- 
permeablen  Xiederschlagsmemliranen  an  der  Grenzfläche  zweier  Salzlösungeti 
beschrieben j  die  einen  unlöslichen  Xiederschlag  miteinaiuler  geben.  Diese 
Niederschlagsmembranen  konnten  Traube  (l  c),  Tammann*},  Pfeffer*) 
auch  im  Innern  von  Membranen  aus  Ton,  Pergament  usw,  erzeugen.  N.  Prings- 
heim')  verwandte  als  Substrat  für  diese  Membranen  Gelatine  und  studierte 
daran  die  osmotischen  Vorgänge^  was  neuerdings  Beehhold  und  Ziegler**), 
ausgerüstet  mit  den  inzwischen  gewonnenenen  Vorstellungen  über  die  Natur  der 
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M  \gl.  Arrheniui  und  MMtlsen»  s.  weiter  tinteo,  B.  4M.  —  *}  Zeitsckr.  f,  physikal. 
Chemie  hU  105  (1806),*  —  *)  Ann.  d,  Physik  20  900  (1906).  —  *)  Arch.  f.  Anat  u.  PtyBioL 
(1867)  S,  87,  —  *)  Wit'demann*  Ann.  ^4  209  (1888)  und  ZdtBrhr,  t  phynk»!.  Chemie  10  25^ 
(1899),    —   *)  Ottnotliche  t'ntersuchtangen,  L^ipntg  1888,    —    "0  Jahrb.  f.  winenieh.  Bot&jiik 

äS  1  (1B95).  —  *)  h  c. 
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Lösungen,  nach  van  'tHoff  wieder  aufgenommen  haben.  Aus  diesen  Unter- 
suchungen ergibt  sich  nun  folgendes:  Man  erzeugte  in  erstarrter  Gelatine  eine 
Niederschlagsmembran,  indem  z.  B.  eine  Schicht  von  AgNOg-haltiger  Gelatine 
mit  einer  Schicht  ClNa-haltiger  Gelatine  überschichtet  wurde;  zwischen  beide 
wurde  eine  Schicht  reiner  Gelatine  zwischengeschaltet.  Wenn  nun  die  beiden 
Salze  in  die  reine  Gelatine  hineindiflfundierten  und  sich  in  der  Mitte  trafen, 
so  erzeugten  sie  eine  Niederschlagsmembran  von  ClAg.  War  nun  der  osmotische 
Druck  der  beiden  Lösungen  oberhalb  und  unterhalb  der  Membran  gleich,  so 
blieb  diese  Membran  von  äußerster  Feinheit  und  wuchs  nach  keiner  Richtung 
hin.  Offenbar  wurden  die  Diflfiisionskanäle,  die  flüssige  Phase  der  Gelatine, 
durch  die  eben  entstehende  Niederschlagsmembran  verstopft.  Ein  Druck  auf  die 
Niederschlagsmembran  überwindet  die  Undurchlässigkeit;  wenn  zu  beiden  Seiten 
ungleicher  osmotischer  Druck  herrscht,  so  wächst  die  Niederschlagsmembran 
nach  der  Seite  des  geringen  Druckes.  W^urde  aber  Gelatine,  in  der  sich  ein 
durch  DifiFusion  entstandener  Niederschlag  von  ClAg  befand,  umgeschmolzen, 
so  erwies  sie  sich  unter  allen  Bedingungen  für  Salze  aller  Art  durchgängig. 
Das  ist  in  dem  Sinne  zu  deuten,  daß  in  erstarrter  reiner  Gelatine  die  flüssige 
Phase  der  alleinige  DilTusionsweg  der  Salze  ist;  w^ird  er  durch  einen  Niederschlag 
verstopft,  so  ist  die  Gelatine  undurchlässig.  Beim  Umschmolzen  geht  die 
Struktur  der  Gelatine  verloren  und  bei  nachträglichem  Erstarren  tritt  eine  Neu- 
organisation ein,  bei  der  der  Niederschlag  nicht  mehr  allein  in  der  flüssigen  Phase 
liegt  und  sie  nicht  mehr  verstopfen  kann.  Wenn  daher  bei  einer  primären  Nieder- 
schlagsmembran von  ClAg  in  Gelatine  durch  Erhöhung  des  osmotischen  Druckes 
einseitige  Durchlässigkeit  auftritt,  so  beweist  das,  daß  unter  der  Bedingung 
des  einseitig  erhöhten  Druckes  der  Niederschlag  durchlässig  wird.  Eine 
Membran  aus  Ferrocyankupfer  wird  auch  unter  der  Bedingung  ungleichen 
osmotischen  Druckes  nicht  durchlässig,  sondern  platzt  eher  unter  der  Wirkung 
desselben,  als  sie  eine  Spur  Ferrocyankalium  oder  Kupfersulfat  durchläßt.  So 
haben  die  verschiedenen  Niederschlagsmembranen  verschiedene  Eigenschaften. 
Der  Durchtritt  gelöster  Stofl'e  durch  eine  Gallertmembran  kann  entweder 
ohne  hydrostatischen  Druck  durch  den  bloßen  osmotischen  Druck  geschehen 
oder  unter  Vermehrung  des  hydrostatischen  Druckes.  In  letzterem  Falle 
spricht  man  von  Filtration.  Die  Filtration  durch  Gallerte  ist  durch  die 
Technik  der  ^Ultratiltration"  von  Bechhold^)  neuerdings  in  ausgiebigem  Masse 
ermöglicht  worden.  Sie  hat  dazu  geführt,  durch  Veränderung  der  Porengröße 
der  Filter  viele  Abstufungen  in  der  Filtration  zu  erreichen  und  nicht  nur  echt 
gelöste  Stoffe  von  Kolloiden  zu  trennen,  sondern  auch  z.  B.  innerhalb  der  ver- 
schiedenen Albumosen  leichter  und  schwerer  filtrierende  zu  unterscheiden.  Dieser 
Methode  dürfte  noch  eine  aussichtsvolle  Zukunft  bevorstehen. 

Die  Fällungen  der  hydrophilen  Kolloide  durch  andere  Kolloide. 

Wir  hatten  gesehen,  daß  die  Suspensionskolloide  nicht  nur  durch  Elektro- 
lyte,  sondern  auch  durch  andere  Kolloide,  und  zwar  entgegengesetzt  geladene, 
gefallt  werden  können. 

Wir  werden  nunmehr  zu  erörtern  haben,  ob  und  wann  die  hydrophilen 


')  Zcitschr.  f.   physikal.  Chemie  60  257  (1907)  und  Zeitschr.  f.  Chemie  und  Industrie 
der  Kolloide  2  3  u.  33  (1907). 
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Kolloide  durch  andere  Kolloide  gefallt  werden  koDDeii,  und  zwar  zunächst 
durch  Suspen&ionskoÜoide^  dann  durch  aodere  hydrophile  Kolloide, 

Mit  der  Kolloidfölluiig  des  EiweiH  hahen  sich  systematisch  zuerst  Land - 
steiuer  und  Jagir^j  üiiher  beschäftigt  Sie  fanden,  daß  die  verBchiedenartigsten 
Kolloide,  wie  Kieselsäure,  Eisen hjdroxyd,  Aluminiumbydroxyd,  Ziunsäure, 
kolloidale  Metalle,  Farbstoffe  u,  dgl  Eiweiß  Tällen  können,  wozn  allerdings 
besondere  Konzentrations  Verhältnisse  ausschlaggebend  sind,  indem  die  Fällungen 
gewöhnlich  durch  einen  Oberschuß  des  Fällungsmittela  rückgängig  gemacht 
werden.  Über  die  Eiweilifällungen  durch  Farbatoffe  hat  äL  Heidenhain*-*) 
eingehende  Untersuchungen  angestellt*  Die  gleichzeitige  Gegenwart  von  Neutral- 
ealzen  hat  einen  bedeutungsvollen  Einfluß  insofern^  al&  sie  nach  Fried em an n*^^^) 
die  Pällungszone  verschiebt^  bald  nach  oben,  bald  nach  unten.  Es  ist  nun  von 
Interesse,  daß  das  Eiweiß  sowohl  durch  negative,  wie  durch  positive  Kolloide 
gefällt  wird.  Wenn  somit,  wie  anzunehmen  ist,  die  fällende  Wirkung  auf  eine 
Adsorption  des  Eiweißes  durch  die  Teilchen  des  Suspensionskolloids  zurück- 
zuführen  ist,  so  ist  es  überraschend^  daß  das  amphotere  Eiweiß  dann  notwendiger- 
weise  durch  die  Teilchen  des  Suspensionskolloids  unter  Umständen  umgeladen 
wirdj  während  dies  doch  sonst  nur  durch  freie  H-,  bzw.  OH-Ionen  geschieht. 
Wenü  nun  aber  in  der  Lösung  eines  Suspensionskolloids  auch  nicht  freie 
H-  oder  OH-Ionen  in  merklicher  Menge  in  Lösuug  sind,  so  sind  sie  doch  im 
Stande,  solche  nach  Bedarf  zu  liefi^rn,  wie  wir  früher  ausführten,  so  daß  da- 
durch die  umladende  Wirkung  durchaus  erklärt  werden  kann,  übrigens  zeigt  sich 
der  Einfluß  etwa  vorhandener  freier  H-  oder  OH-Ionen  aufs  deutlichste.  Wie 
Michaelis  und  liona  fanden^  kann  das  genuine,  also  negatire  Eiweiß  unter  passen- 
den Mengenverhältnissen  von  dem  positiven  Eisenhydroxyd  leicht  vollkommen  ge- 
fällt werden,  von  dem  negativen  Mastix  oder  Kaolin  dagegen  vollkommen  nur 
nach  vorhergehender  Ausäuerung,  also    Imiladuug  zu  einem  positiven  Körpen 

Auch  durch  andere,  eiwetßartige  Köjper  kann  eine  Eiweiß lösung  gefällt 
werden,  nämlich  dann,  wenn  die  eine  von  beiden  sehr  ausgesprochen  einsinnig 
elektrische  Ladung  hat,  wie  es  z.  B.  die  Nukleinsäuren  sind  (Friedemann 
und  FriedentbaL)^} 

Besonders  interessant  in  dieser  Beziehung  ist  die  fällende  Wirkung  des 
Ilizins.  Es  ist  wahrscheinlich  auch  als  ein  amphoteres  Kolloid  zu  betrachten, 
indem  es  sowohl  durch  positive,  wie  durch  negative  Kolloide  bei  geeigneten 
Mengenverhältnissen  gefällt  wird,  durch  Mastix,  Lezitliin  einerseits,  durch 
Eisenhydroxyd  anderseits.  Es  erzeugt  aber  auch  in  allen  Eiweißlosungen 
Niederschläge^"^),  die  in  einem  Überschuß  von  Eiweiß  wieder  sehr  leicht  löblich 
sind.  Es  scheint,  als  ob  die  Serumeiweißkörper  verschiedener  Tierarten  durch 
Bizin  io  verschiedenem  Maße  fällbar  sind,  wie  ja  auch  die  verschiedenen  Blut- 
körperchenarten  durch  Ri2tin  in  verschiedenstem  Maße  agglutiuierbar  sind/')  Es 
ist  also  hier  schon  eine  Andeutung  von  Spezi fizität  vorhanden^  welche  durch 
irgendeine  der  früher  erwähnten  Ursache u  für  die  Bindun^sfähigkeit  verschie- 
dener Kolloide  nicht  mehr  erklärt  werden  kann.  Dies  führt  uns  aber  direkt 
S5U  einer  anderen  Art  der  gegenseitigen  Fällung  von  amphoteren,  hydrophilen 
Kolloiden:  der  spezifischen  Präzipitation, 


1)  Müouh.  med.  WochenBi-hr  Ift04,  Kr.  27^  —  <)  PflUgers  Arck  00,  11»  (1902)  nnd  M 
499  (1903).  —  »)  Arek  f.  Hyg,  55  äül  (1906).  -  *)  Zeitschr,  f.  cxper,  Palli.  S  73  (1906).  ^ 
fr)  Miibnelis  und  Steindorff,  BiocU.  Zeit  sehr,  2  43  (1906).  —  «j  Krauß,  Ztntfichr.  L 
Heilk,  (1902). 


Pbysikalisflie  Chemie  der  KolluiJe, 

Die  EiweiJipHiziiiitine. 


413 


Nach  der  Entdeckung  von  Bordet^)  entsteht  io  dem  Serum  eines  Tieres, 
welches  durch  wiederholte  Injektionen  mit  einer  Eiweiß lösung  vorbehandelt 
ist,  ein  Körper,  der  die  Eigenschaft  hat,  mit  der  zur  InjektioD  benutzen 
Eiweißart  einen  Niederschlag  im  Reagensglas  zu  geben,  DieEe  Reaktion  ist 
streng  spezifisch,  indem  de  mit  gewissen,  hier  nicht  näher  zu  erörternden  Ein- 
schränkungen ausschließlich  sich  nur  auf  die  Wirkung  der  zur  Injektion  benutzten 
Eiweißart,  des  Präzipitogens  oder  der  präzipitablen  Substanz^  erstreckt 
Um  eine  banale  Salzbildung  unter  Entstehung  eines  unlöslichen  Salzes  kann  es 
sich  hier  nicht  handeln,  denn  es  ist  kein  Gmnd  einzusehen,  warum  der  „saure** 
Körper  nicht  mit  jedem  Eiweiß  als  Bas©  reagieren  sollte  (oder  warum  der 
basische  Körper  nicht  mit  jedem  Eiweiß  als  Base  reagieren  stillte).  DiesOj 
zuerst  wohl  naheliegende  Auffassung  wird  der  SpezifizitSLt  der  Reaktion  nicht 
gerecht  Aber  auch  um  eine  gegenseitige  Kolloidflockung  im  gewöhnlichen 
Sinne  kann  es  sich  nicht  handeln,  auch  diese  Erklärung  würde  der  Spezifizität 
der  Reaktion  nicht  gerecht  werden. 

Wir  bähen  wohl  ein  Recht  zu  der  Annahme,  daß  die  an  der  Präzipitinreaktion 
beteiligten  Komponenten  —  mögen  sie  nun  echt  et  Eiweiß  sein  oder  nicht;  darüber 
wird  noch  gestritten  —  amphotere  Körper  eind^  mag  man  sie  als  amphotere  Elek- 
tro! jte  oder  als  Kolloide  auffassen.  Während  nun  für  gewöhnlich  amphoter© 
Körper  mit  nicht  gerade  ausgesprochenen  Ladungen  im  einen  oder  anderen 
Sinne  elektrische  Gregeneätze  gegeneinander  nicht  hervorkehren,  verhalten  sich 
Präzipitin  und  präzipitable  Substanz  gegeneinander,  und  zwar  nur  gegen- 
einander, wie  entgegengesetzt  geladene  Kolloide  und  flocken  einander  aus,  mit 
allen  Begleiterscheinungen,  wie  sie  auch  sonst  hei  der  gegenseitigen  Flockung 
entgegengesetzt  geladener  Kolloide  auftreten:  die  Fällung  ist  an  ein  gewisses 
Mengenverhältnis  der  reagierenden  Stoffe  gebunden  und  im  Überschuß  wenigstens 
des  einen  derselben^  des  Präzipitogens,  wieder  löslich*^)  Die  Fällung  ist  von 
dem  Elektroljtgehalt  abhängig,  indem  sie  durch  ihre  Gegenwart  teils  gefördert, 
teils  gehemmt  wird^);  an  sich  nicht  eiweißfälleude  Salze  hemmen  stets,  eiweiß- 
fällende Salze  aber  nur  in  niederen  Konzentrationen;  in  höheren  (an  sich  noch 
nicht  eiweißfallenden)  Konzentrationen  begünstigen  sie  die  Präzipitation. 

Nach  diesen  orientierenden  Vorbemerkungen  über  die  Präzipitine  wollen 
wir  das  Nähere  dieser  Reaktion  besprechen,  ohne  dabei  auf  diejenigen  Eigen- 
schaften einzugehen,  die  kein  physikalisch- chemisches  Interesse  haben. 

Obwohl  wir  kein  MUtel  haben,  um  die  Präzipitine  in  reinem  Zustande 
darzustellen,  so  sind  wir  doch  berechtigt,  sie  als  eiweißähnliche  Körper  und 
somit  als  hydrophile  amphotere  Kolloide  aufeufassen,  Sie  haben  die  Aus- 
sal Zungseigenschaften  der  Globuline,  d,  h,  sie  fallen  bei  Halbsättigang  mit 
Ammonsnlfat  vollkommen  aus*  Aber  dies  kann  man  immerhin  so  anlassen, 
daß  sie  von  den  Globulinen  bei  ihrer  Fällnng  nur  „mitgerissen"  werden;  was 
mehr  für  ihre  eiweißartige  Natur  spricht,  ist  der  Umstand,  daß  sie  von  Pepsin 
und  Trypsin  abgebaut  werden *)j  und  zwar  durch  Pepdn  rascher  als  durch 
Tryp^in,   wie  es  auch  für  die  genuinen  Eiweißstofte  des  Serums  der  B^all  ist 

'}  Ann.  Pasteur  13  240  (1890);  auch  Teliiatovitcb,  ibid.  13  406  il899).  — 
*)  P.  Th.  Müller,  Münch.  med,  W.  (1902),  S.  273^  Arck  f.  Hyg.  44  126  (1902);  ^entralHL 
f.  Bukt.  32  521  (1902).  Pb.  Eisenberjr,  Aouti.  d.  Sc.  Krakau.  Mai  1902  imd  1903. 
L.  MifhaeHs.Höfm,  Bt^iti-.  4  1  (1903).  —  *)  Alkan,  Disaert.  Würzburg,  1903,  —  *)  Michaeli» 
und  Oppeu heimer,  Arck  f.  Anat.  u,   PbyaioL  (1903),   336* 
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Auch  die  prä2ii>itableD  SubstanzeD  oder  dio  Präzipitogene,  d.  b.  diejenige!] 
Substanzen,  welche  bei  der  Injektion  das  Präzipitiü  erzeügea  und  M^elche  im 
Reagensglas  ¥om  PrUzipitin  gefallt  werden,  sind  der  Mehrzahl  nach  Eiweiß- 
körper  im  eigentlichen  Sinne.  Außer  den  genuinen  Ei%^*eiBkörpem  sind  dazu 
noch  die  den  Eiweiß  kör  per  n  gewiß  recht  uahe&tehendeti  Bakterienextrakte  aus 
Tjphus-  und  Cholenibazillcn^)  sowie  die  Phytotoxine  Riziti  und  Abrin^)  sowie 
die  Schlangengifte  befähigt.  Was  die  Äbbauprodokte  der  Eiweißkörper  betriftt, 
so  sind  die  Meinungen  darüber  einig,  daß  die  peptischen  Produkte  zur  Prädpitin- 
erzeuguQf^  nicht  mehr  befähigt  sind,  während  die  tryp tischen  Produkte  nach 
der  Angabe  mancher  Autoren  noch  dazu  befähigt  sind.  Jedenfalls  liegt  heut- 
zutage kein  Anlaß  vor,  das  Präzipitogen  in  etwas  anderem  zu  suchen  als  in  dem 
Eiweiß  selbst,  und  einige  frühere  Angaben,  daß  das  eigentliche  Präzipitogeo  Bei- 
mengungen unbekannter  Natur  des  Eiweißes  sind,  haben  beute  keine  Stütze  mehr,^) 

Die  Ausflockung  beim  ZusammeutreEFen  von  Präzipitin  mit  präzipitabler 
Substanz  ist  an  bestimmte  MengenverhlÜtnisso  beider  gebunden.  Durch  einen 
Überschuß  von  Präzipitin  wird  sie  nicht  gehindert,  wohl  aber  durch  einen 
Überschuß  an  Präzipitogen.  Bei  starken  Präzipitinen  ist  die  Menge  des  ent- 
stehenden Niederschlags  von  dem  Volumen  der  Reaktionsflüssigkeit  fast  xinab- 
hängig,  bei  schwächeren  aber  "wird  die  Niederscblagsmcnge  unter  sonst  gleichen 
Bedingungen  durch  eine  Vermehrung  des  Keaktionsvolumens  verringert  und  hört 
von  einem  bestimmten  Volumen  an  überhaupt  auf.  Schon  das  deutet  ao, 
daß  die  ßeaktion  zwischen  Präzipitin  und  Präzipitogen  unvollständig  ist  und 
zu  einem  Gleichgew^ichts zustande  führt.  Solche  Gleichgewichtszustände  sind 
bei  verschiedenen  Präzipitinen  mit  verschiedener  Leichtigkeit  nachweisbar.  Das 
hangt  mit  der  verschiedenartigen  Avidität  der  verschiedenen  Präzipitine  zu- 
sammen. Schon  bei  der  Besprechung  der  Agglutininabsorption  hatten  wir  die 
auffällige  Tatsache  kenneu  gelernt,  daß  starke  und  schwache  Aggkitininsera 
sich  nicht  nur  durch  den  Gehalt  an  Agglutinin,  sondern  auch  durch  dio  Starke 
der  Avidität  des  Agglutinins  unterscheiden.  Ein  hochwertiges  Präzipitinserum 
unterscheidet  sich  ebenso  von  einem  minderwertigen  nicht  nur  durch  den  Gehalt 
an  Präzipitin,  sondern  auch  durch  die  höhere  A  vidi  tat  Daher  ist  ein  ent- 
sprechend verdünntes  hochwertiges  PiiiKipitin  nicht  einem  entsprechend  konzen- 
trierteren,  minderweitigen  gleichzusetzen.  Das  starke  Präzipitin  bindet  sich 
an  die  piflzipitable  Substanz  vollständiger  als  das  minderwertige ;  das  Verhältnis 
ist  etwa  dasselbe  wie  die  Avidität  der  Salzsäure  einerseits  und  der  Essigsäure 
anderseits  zum  Ammoniak.  Daher  ist  das  Eintreten  eines  Gleichgewichts- 
zustandes bei  schwachen  Präzipitinen  besser  nachzuw^eisen  als  hei  starken 
Präzipitinen*  So  erklären  sich  wohl  die  divergenten  Befunde  der  Autoren. 
Z.  B.  war  es  P*  Th.  Mueller*)  beim  Kascitipräzipitin  nicht  möglich,  einen 
Gleichgewichtszustand  zu  erreichen,  indem  es  ihm  nicht  gelang,  ein  Gemisch 
von  Präzipitin  und  Präzipitogen  in  irgendeinem  Mengenverhältnis  hei-zus teilen* 
wo  die  beiden  Substanzen  gleichzeitig  nebeneinander  in  Lösung  gewären  wären; 
sondern  entweder  war  Präzipitin  im  Überschuß»  und  das  Pjäzipitogen  befand 
sich  vollkommen  im  Präzipitat,  oder  umgekehrt;  oder,  bei  geuau  getroffenen 
Mengenverhältnissen  j  befanden  sich  beide  Substanzen  quantitativ  im  Nieder- 
schlagj  so  daß  in  der  Lösung  nichts  mehr  von  ihnen  zurüekhlieb. 

*)  Kraus,  Wiener  klin.  Wo  eh.,  IB^7,  8.  73G.  ""  *)  Jacoby,  Hofbieistera  Beitr.  1 
51  (1901)  —  »)  Vgl  darüber  Obermav  er  und  Pirk,  Wiener  klin.  KimdsuLau,  1902,  Nr.  15 
jmd  dagegen;  Wien.  kliu.  Wochenschr^  löOa  Nr.  12.    —   *)  ZeutralbL  f.  ßakt  34  l  (1903). 
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Dagegen  hat  Eisenberg ^)  das  Gegenteil  beobachtet:  „Das  Resultat  der 
Präzipitinreaktion  ist  dadurch  charakterisiert,  daß  außer  dem  Reaktiousprodukt, 
dem  Präcipitum,  immer  noch  Überschüsse  beider  reagierender  Substanzen  nach- 
weisbar sind,  die  aber  durch  frischen  Zusatz  der  einen  oder  der  anderen  Sub- 
stanz zur  oberen  Flüssigkeit  sich  nachweisen  lassen.  Wir  stehen  also  vor  der 
Erscheinung,  daß  zwei  Substanzen,  die  eine  ausgesprochene  Affinität  füreinander 
zeigen,  nach  stattgehabter  partieller  Reaktion  nebeneinander  existieren,  ohne 
weiter  reagieren  zu  können.  Wir  haben  hier  die  Wirkung  eines  allgemeinen 
Gesetzes  der  chemischen  Statik  vor  uns,  wonach  die  Reaktion  stillsteht,  wenn 
ein  Gleichgewichtszustand  zwischen  den  Komponenten  eines  Systems  eingetreten 
ist,  den  reagierenden  Substanzen  einerseits  und  dem  Reaktionsprodukt  anderseits.^ 

Auch  Michaelis  und  Fleischmann  ^)  konnten  diesen  Gleichgewichtszustand 
leicht  erhalten,  nicht  nur  im  Reagensglas,  sondern  auch  im  lebenden  Tierkörper. 

Dagegen  erklärt  v.  Dungern*)  diese,  von  ihm  auch  beobachtete  Tatsache 
auf  ganz  andere  Weise.  Sowohl  das  Präzipitin  wie  das  Präzipitogen  sind  fast 
stets  zusammengesetzter  Natur,  das  Präzipitin  ist  in  eine  Reihe  von  Partial- 
präzipitinen  zerlegbar,  denen  in  der  präzipitogenen  Eiweißlösung  ebenso  viele 
Partialpräzipitogene  entsprechen.  Wenn  nun  in  einem  Gemisch  von  Präzipitogen 
und  Präzipitin  beide  Substanzen  teilweise  nebeneinander  in  Lösung  vorkommen, 
80  liegt  das  nach  v.  Dungern  stets  daran,  daß  es  sich  dann  um  derartige 
Partialkomponenten  handelt,  die  überhaupt  nicht  miteinander  reaktionsfähig  sind. 
Die  Möglichkeit  dieses  Vorkommens  ist  gegeben  und  von  v.  Dungern  experi- 
mentell nachgewiesen  worden.  Aber  deshalb  echte  Gleichgewichte  leugnen  zu 
wollen,  ist  nicht  angängig,  zumal  bei  andern  Antikörpern  zweifellose  Gleich- 
gewichte leicht  nachweisbar  sind,  wo  solche  «Pseudoglcichgewichte"  gar  nicht 
in  Frage  kommen.  Wir  sahen  dasselbe  ja  in  unzweideutiger  Weise  bei  den 
Agglutininen,  und  die  Analogie  mit  den  Agglutininen  geht,  wie  wir  sehen  werden, 
noch  weiter.  Wir  hatten  nämlich  gesehen,  daß  die  agglutinablen  Blutkörperchen 
oder  Bakterien,  wie  Eisen berg  fand,  nicht  nur  die  zur  Agglutination  eben 
nötige  Menge  aufnehmen  können,  sondern  sehr  hohe  Multipla  dieser  Mengen. 
So  kann  sich  auch  eine  gegebene  Menge  Präzipitogen  nicht  nur  mit  derjenigen 
Menge  Präzipitin  verbinden,  welche  zur  Präzipitation  eben  notwendig  ist,  son- 
dern mit  hohen  Multipla  dieser  Menge,  wie  zuerst  v.  Dungern*),  dann 
Michaelis  und  Fleischmann '^)  nachgewiesen  haben.  Es  läßt  sich  nämlich 
beweisen,  daß  ein  Präzipitat,  welches  aus  einer  gegebenen  Menge  Präzi- 
pitogen mit  einer  möglichst  kleinen  Menge  Präzipitin  entstanden  ist,  nach- 
träglich noch  sehr  große  Mengen  Präzipitin  adsorbieren  kann.  Es  hat  sich 
also  eine  gegebene  Menge  Präzipitogen  in  einem  solchen  Falle  mit  wechselnden 
Mengen  Präzipitin  zum  Präzipitat  verbinden  können.  Bemerkenswert  ist  es 
nun,  daß,  wie  ich  beobachten  konnte,  ein  Präzipitat  um  so  energischer  sedi- 
mentiert,  je  relativ  mehr  Präzipitin  es  enthält. 

Wir  haben  hier  also  Verhältnisse,  welche  sehr  an  die  Adsorptionsgesetze 
erinnern.  Das  Adsorbens  wäre  in  diesem  Falle  die  Gesamtheit  der  kolloidalen 
Teilchen  des  Präzipitogens,  von  denen  jedes  einzelne  sich  mit  wechselnden 
Mengen  von  Teilchen  des  Präzipitins  beladen  kann.  Je  mehr  Präzipitin  es  adsorbiert 
enthält,  um  so  instabiler  wird  die  kolloidale  Lösung,  so  daß  sie  von  einem  gewissen 
Gehalt  an  Präzipitin  an  ausflockt,  und  zwar  um   so  energischer,  je  mehr  Prä- 

»)  Bull.  Acad.  des  Sc.  de  Cracovie  (Mai  1902).  —  *)  Zeitsehr.  f.  experim.  Path.  u.  Ther. 
I  (1906).  —  »)  Zentralbl.  f.  Bakt.  34  4  (1903).  —  *)  1.  c.    —    »)  Bioch.  Zeitsehr.  3  425  (1907). 
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zipitin  sie  adsorbiert  enthält.  Es  haudelt  sich  hier  um  den  gleichen  Vorgang 
wie  bei  der  gegenseitigen  Ausflockung  entgegengesetzt  geladener  Kolloide. 

Und  doch  gibt  es  noch  eine  arsdero  Auffassung  der  Sache*  Hamburger  und 
Arrhenius^}  fas&en  die  Präzipitin reaktioo  einfach  in  folgender  Weise  anfj  lEdem 
sie  voQ  den  kolloidalen  Eigenschaften  der  Substanzen  absichtlich  völlig  absehen* 

Das  Präzipitin  bildet  mit  dem  Präzipitogen,  und  zwar  ein  Molekül  des 
einen  mit  einem  Molekül  des  anderen,  eine  schwerlösliche  Verbindung;  dagegen 
bildet  1  Mol.  Präzipitin  mit  2  Mol.  Präzipitogen  eine  leichtlösliche  Verbindung^ 
womit  dem  Umstand  Rechnung  getragen  werden  soll,  daß  das  Präzipitat  io 
einem  Überschuß  von  Präzipitogen  löslich  ist  Es  liegen  also  genau  dieselben 
Verhältnisse  vor  wie  bei  der  Reaktion  von  Kohlensäure  mit  Kalziumhydroxjd : 
1  MoL  H,CO,  mit  1  Mol  Ca  (OH),  gibt  schwer  lösliches  CaCO^;  1  JloL 
Ca(0H)2  mit  2  MoL  H^CO^j    gibt  leicht   lö&lichen   doppeltkohlensauren    Kalk 

Ca=QQ^.  Dieser  Auffassung  gemäB  behandeln  sie  die  Präzipitinreaktion  ein- 
fach nach  dem  Massenwirkungsgesesetz  in  folgender  Weise: 

Wenn  man  Präzipitin  mit  Präzipitin  reagieren  läßt,  so  finden  sich  in  dem 
Reaktion sgemisch  folgende  Molekillgattungen: 

1.  freies  Präzipitin;  2.  freies  Präzipitogen;  il.  Präzipitat,  und  zwar  letzteres 
a)  in  Form  des  Niederschlags,  b)  zum  kleinon  Teil,  entsprechend  der  geringen, 
aber  doch  vorhandenen  Löslichkeit,  in  Lösung;  4,  die  Verbindung  aus  1  Mol. 
Präzipitin  und  2  Mol  Präzipitogen,  die  ich  im  folgenden  kurz  als  die  „Doppel- 
Verbindung'*  bezeichnen  werde. 

Es  sei  nun  A  die  Gesamtmenge  der  angewandten  Menge  Präzipitogen, 
B  die  Gesamtmenge  des  Präzipitins,  P  die  Menge  der  entstehenden  Präzipitat- 
verbindung.  in  äquivalentem  Maße  mit  den  anderen  Größen  gemdsen.  Ferner 
sei  p  die  in  der  Vohimeinheit  lösliche  Menge  des  Präzipitats  und  y  die  Menge 
der  entstehenden  Doppel  Verbindung,  So  muß  sich  der  Gleichgewichtszustand 
nach  tblgendtm  Bedingungen  heret eilen: 

Gelöstes  Präzipitat 


I 


1) 


Freies  Präzipitin         Freies  Präzipitogen 


Vol 


„   Gelöstes  Präzipitat 


Vol 
Gelöstes  Präzipitogen 


=  k. 


=  k. 


Vol 
Doppelverbindung 


Vol  Vol  ^  Vol 

Nun  ist,  wie  eine  einfache  Oberleguug  zeigt,  das  freie  Präzipitogen  gleich 

dem   Gesamtpräzipitogen   minus   der  im  Niederechlag   enthaltenen  Menge    des 

Präzipitogens,  ferner  minus  der  in    der  Doppolverbindung   enthaltenen   Menge 

Präzipitogen s,  ferner  minus  der  in  dem  gelösten  Präzipitat  enthaltenen  Menge 


Präzipitogens.     Freies  Präzipitogen  also  =  A  —  P  —  pV  ■ 
Menge  des  freien  Präzipitins  :=  B  —  P  —  pV  —  y. 
Aus  Gleichung  (1)  wird  also 

(A-P-pV-2y)  (B  — P  — pV- 


2y.    Ebenso  ist  die 


V  V 

3)  (A  — P--pV  — 2y)  (B— P  — pV 

Und  aus  Gleichung  (2)  wird: 

A  — P  — pV  — 2y  p- V 


y)  =  kjp.V' 


4) 


(A 


V  V       *  V 

P-pV— 2y)p  =  k,y. 


oder 


')  Koninklijke  Akail.  viiti  Wetensc-bappeu,  AmBterdam,  1 1.  Juni  1S06. 
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ein, 


Bezeichnet  man  P-f-pV  mit  P'  und  setzt  den  Wert  von  y  aus  4)  in  3) 
so  erhält  man: 

*-p;)(B-p'-p.|5|)-kpv.. 


P'-2p. 


K  +  ^p^ 


In  dieser  Gleichung  ist  bekannt  A,  B,  V,  P,  und  unbekannt  sind  p,  der 
Löslichkeitswert  des  Präzipitats,  k^,  die  Reaktionskonstanto  der  Gleichung  (l), 
kg,  die  Reaktionskonstante  der  Gleichung  (2).  P'  ist  keine  neue  Unbekannte, 
sondern  =  P  +  pV. 

Ferner  ist  noch  zu  beachten,  daß  A,  B  und  P  alle  in  gleichem  Maß- 
system ausgedrückt  werden  müssen.  Wenn  man  auf  die  absolute  Bedeutung 
von  k^  verzichtet,  so  braucht  man  das  allerdings  nicht,  muß  aber  jedenfalls 
Präzipitin  und  Präzipitogen  in  äquivalentem  Maße  messen.  Diese  Äquivalenz 
findet  man,  wenn  man  die  Voraussetzungen  der  Autoren  als  richtig  annimmt,  auf 
folgende  Weise.  Man  stellt  fest,  welche  Menge  Präzipitogen  mit  einer  ge- 
gebenen Menge  Präzipitin  den  maximalen  Niederschlag  gibt  Die  Mengen  des 
Präzipitins  und  des  Präzipitogens  bei  diesem  maximal  reagierenden  Gemisch 
sind  einander  äquivalent.  Die  Menge  des  Niederschlags  wurde  gemessen,  indem 
derselbe  zu  einem  konstanten  Volumen  zusammenzentrifugiert  wurde.  Die  Höhe 
des  Niederschlags  wurde  in  willkürlichen  Volumeinheiten  abgelesen,  die  als 
Kalibrierung  an  dem  in  eine  Kapillare  ausgezogenen  Zentrifugiergefäß  ange- 
bracht waren.  Unter  diesen  Voraussetzungen  finden  nun  Hamburger  und 
Arrhenius  folgende  Werte: 

Tabelle  1. 


100  Einheiten  oder 
1  com  Kalbsscruin 
als  I'räzipitin  wird 
mit . . .  ccm  Pferdc- 
seruiii  ('/50)  versetzt 

Pferdeserum  , 

(Präzipitogen)  | 

ausgedrückt   ' 

in  Einheiton  , 

1 
Volumen 

Beobachtete     ' 
Menge  l'räzi-    | 
pitat  in  1  «cm 
in  Teilstrich- 
einheiten 

Berechnete 
Menge  Präzi- 
pitat in  1  ccm 

0,013  ccm 

4 

1,013 

unbestimmbar 

0,2 

0,027 

8 

1,027 

3 

3,9 

0,05 

15 

1,06 

10 

10,3 

0,08 

24 

1,08 

17 

17,8 

0,1 

30 

1,1 

21 

23,6 

0,13 

39 

1,13 

32 

29,7 

0,15 

45 

1,15 

34 

34 

0,18 

1          54          ! 

1,18 

43 

40,1 

0,2 

1          CO 

1,2 

45 

43,9 

0,25 

75 

1,25 

52 

52,1 

0,266 

79.        ' 

1,266 

51 

53,6 

0,294 

1         88,3      i 

1,294 

65 

57,1 

0,3 

90 

1,3 

67 

57,0 

0,33 

100 

1,13 

59 

58,9 

0,385 

115,4 

1,385 

56 

57,4 

0,457 

137 

1,457 

60 

51,3 

0,557 

167 

1,557 

43 

41,3 

0,713 

1 

1.07 

214 
300 
500 

1,713 

2 

2,67 

25 
6 
2 

26,8 
5,5 

0 

KorÄnyi-Richter.    Hai 

idbuih  n. 

27 
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In  einem  zweiten  Versuch  gestaltete  sich  die  Rechnung  viel  einfacher, 
weil  sich  herausstellte,  daß  in  diesem  Falle  sowohl  die  Löslichkeit  des  Präzi- 
pitats,  als  auch  die  Menge  der  „Doppel Verbindung"  zu  vernachlässigen  war, 
zwei  Tatsachen,  die  nach  Arrhenius  in  einem  ursächlichen  Zusammenhang 
stehen  dürften  und  nach  dem  von  uns  früher  Gesagten  so  zu  deuten  sind,  daß 
es  sich  hier  um  ein  sehr  starkes  Präzipitin  handelte,  welches  sehr  vollständige 
Reaktionen  gibt.  Unter  diesen  Voraussetzungen  vereinfacht  sich  aber  die  durch 
das  Massenwirkungsgesetz  postulierte  Gleichung  zu 

(A-P)  (B-P) 

Nach  dieser  Berechnung  ergab  sich: 

Tabelle  2. 

Wirkung  von  0,4  ccm  Serum  eines  mit  Schafserum  immunisierten  Kaninchens 

auf  Schlafserum  (A). 


MengE 

!  von  A. 

V« 

Menge  d.  I 

«iederec 

com 

Äfjuiv. 

'oeob. 

ber. 

0,02 

0,8 

0,162 

1 

0,5 

0,04 

1,6 

0,163 

2 

1,3 

0,1 

4 

0,25 

3 

3,5 

0,15 

6 

0,302 

6 

5,3 

0,2 

8 

0,36 

7 

7,2 

0,6 

24 

1 

21 

21,5 

1 

40 

1,96 

35 

34 

1,5 

60 

3,61 

39 

48. 

2 

80 

5,76 

60 

57 

3 

120 

11,56 

67 

66 

5 

200 

29,2 

64 

65 

7 

280 

54,8 

58 

58 

10 

400 

108,2 

49 

46 

15 

600 

237 

10 

19 

18 

720 

338 

5 

3 

20 

800 

416 

2 

0 

1  <+ 

Iccm 

aq) 

40 

5,76 

28 

25 

5(+ 

Iccm 

aq.) 

200 

41 

57 

51 

10  (+ 

Iccm 

aq.) 

400 

130 

41 

32 

Das  Präzipitin  war  ein  Kaninchenserum,  das  Präzipitogen  ein  Hammel- 
serum. Nun  wirkte  dieses  Präzipitin  aber  auch  auf  Ziegenserum  und  Rinder- 
sorum,  wenn  auch  schwächer.     Bei  der  Reaktion  mit  Ziegenserum  ergab  sich: 

Tabelle  3. 

Wirkung    des    Serums    eines    mit    Schafserum    immunisierten  Kaninchens    auf 

Menge  von  A. 
ccm 
0,02 
0,04 
0,1 
0,15 
0,2 


Tabelle  3. 

mit    Schafserum    immunisierten  Kaninchens 

Ziegeuserum 

(A) 

V«    Mei 

uge  P  des  Präzipitates 

Aquiv. 

beob.        ber. 

0,8 

0,162 

1            0.4 

1,6 

0,163 

2            1.2 

4 

0.25 

4            3,4 

6 

«0.3 

5           5.2 

8 

0,36  ■ 

6           7 
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Menjre  von  A. 

V«    Menge  P  des 

Präzipitates 

ccm 

Äquiv. 

beob. 

ber. 

0,6 

24 

1                  16 

21 

l 

40 

1,96            26 

32 

1,5 

60 

3,61           30 

43 

2 

80 

5,76           35 

48 

3 

120 

11.56           40 

51 

5 

200 

29,2             50 

47 

7 

280 

54,8             52 

40 

10 

400 

108,2             34 

27 

12 

480 

154                27 

18 

15 

600 

237                  9 

5 

18 

720 

338                  8 

0 

20 

800 

416                  4 

0 

1  (+  1  ccm  aq.) 

40 

5,76           21 

22 

5  (-)-  1  ccm  aq.) 

200 

41                48 

35 

10(1-1  ccm  aq.) 

400 

130                30 

17 

uDd  mit  Riuderserum: 


Wirkung    des   Se 

■rums 

eines 

mit   Schafsei-um    immunisieilen 

Kaninchens 

Hinderserum 

(A) 

Menge 

von  A. 

V«    Menge  P  des 

Präzipitates 

ccm 

Aquiv. 

beob. 

ber. 

0.02 

0,8 

0,162            1 

0,5 

0.04 

1,6 

0,163            2 

1,3 

0.1 

4 

0,25             4 

3,4 

0.15 

6 

0,30             5 

5,2 

0.2 

8 

0,36             7 

6,7 

0.6 

24 

1,00           16 

19 

1 

40 

1,96           20 

24 

1.5 

60 

3,61           22 

26 

2 

80 

5,76           25 

26 

3 

120 

11,56           28 

25 

5 

200 

29,2             22 

21 

7 

280 

54,8             10 

17 

10 

400 

108,2                7 

11 

12 

480 

154                   5 

7 

15 

600 

237                  3 

1 

18 

720 

388                  2 

0 

20 

800 

416                  1 

0 

1(+ 

1  cciu 

aq.) 

40 

5,76           16 

15 

5( 

1  ccm 

a<i.) 

200 

41                 13 

16 

10  (+ 

1  ccm 

a<l.) 

400 

130                  5 

7 

auf 


Es  ergeben  sich  eioige  interessante  Schlüsse  aus  diesen  drei  Parallel- 
versuchen. Es  ist  hier  durch  Injektion  von  Hammelserum  beim  Kaninchen 
ein  Präzipitin  entstanden,  welches  im  ccm  300  Äquivalente  Präzipitin  gegen 
Hammelserum,  212  Äquivalente  gegen  Ziegenserum  und  90  Äquivalente  gegen 
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Rinderserum  enthält.  Dagegen  ist  der  Äquivalentegehalt  der  drei  verschiedenen 
Prüzipitogene  einander  gleich,  je  2000  Äquivalente  im  ccm.  Die  Beaktions- 
konstante  ist  für  Hammelserum  250,  für  Ziegenserum  180,  für  Rinderserum  85. 
Die  ünveränderlichkeit  der  Äquivalentzahl  der  verschiedenen  Sera  im  Verein 
mit  der  Verschiedenheit  der  Reaktionskonstanten  läßt  schließen,  daß  das  Präzi- 
pitin aus  mindestens  drei  Partialpräzipitinen  besteht,  denen  drei  verschiedene 
Partialpräzipitogene  entsprechen,  nämlich  ein  Spezial-Hammelpräzipitogen,  ein 
gemeinschaftlich  im  Hammel-  und  im  Ziegenserum  und  ein  gemeinschaftlich 
im  Hammel-  und  im  Rinderserum  vorkommendes  Präzipitogen. 

Mit  dieser  zugegebenen  üneinheitlichkeit  treten  allerdings  Schwierigkeiten 
in  der  Anwendung  der  für  einheitliche  Reaktionskörper  gedachten  Formel 
hinzu.  Diese  Schwierigkeiten  werden  noch  dadurch  ins  Unüberwindliche  ge- 
steigert, daß  nachweislich  die  Voraussetzungen,  die  dem  Ansatz  zugrunde  liegen, 
nicht  zutreffen.  Es  wurde  ja  schon  oben  erwähnt,  daß  das  Präzipitat  nicht 
ein  einheitlicher  Körper  ist,  sondern  wechselnde  relative  Mengen  der  Kompo- 
nenten enthalten  kann.  Der  Vergleich  mit  der  Reaktion  der  Kohlensäure  auf 
Kalk,  die  von  Arrhenius  als  Paradigma  herangezogen  wurde,  ftlllt  damit  voll- 
kommen. Die  gute  Übereinstimmung  der  gefundenen  und  der  berechneten 
Werte  zeigt  daher  meiner  Meinung  nach  nur,  daß  man  bei  einer  genügenden 
Anzahl  von  willkürlichen  Konstanten  auch  aus  einer  unzutreffenden  Annahme 
heraus  zu  empirisch  richtigen  Reaktionsgleichungen  gelangen  kann. 

Durch  halbstündiges  Erhitzen  auf  72  Grad  verliert  das  Präzipitin  seine 
lallende  Eigenschaft  und  gewinnt  dafür  die  Eigenschaft,  das  Präzipitogen  vor 
der  Einwirkung  des  unveränderten  Präzipitins  zu  schützen^).  Das  so  veränderte 
Präzipitin  wird  als  Präzipitoid  bezeichnet.  Nach  Fleischmann*)  entsteht  das 
Präzipitoid  auch  durch  Belichtung  des  mit  Eosin  versetzten  Präzipitins.  Am 
stärksten  tritt  die  schützende  Wirkung  des  Präzipitoids  zutage,  wenn  man  es 
zunächst  mit  dem  Präzipitogen  vei-setzt  und  nach  einigen  Minuten  das  unver- 
änderte Präzipitin  zusetzt.  Bei  passend  getroffenen  Mengenverhältnissen  bleibt 
die  Präzipitation  dann  vollkommen  aus.  Aber  auch  bei  gleichzeitiger  Ver- 
mischung von  Präzipitogen,  Präzipitin  und  Präzipitoid  ist  die  hemmende  Wir- 
kung fast  ebensogroß.  Diese  hemmende  Wirkung  ist  streng  spezifisch  und 
erstreckt  sich  nur  auf  diejenige  Präzipitinart,  aus  der  es  entstanden  ist. 

Die  Umwandlung  des  Präzipitins  in  das  Präzipitoid  beim  Envärmen  ist 
eine  graduelle;  als  Zwischenstufen  bei  ungenügender  Erwänimng  entstehen 
Präzipitine,  welche  langsamer  ausflocken  als  unverändertes  Präzipitin,  und  zwar 
um  so  langsamer,  je  kürzer  oder  je  niedriger  sie  ei'wänut  worden  sind.  Ul)er 
die  eben  notwendigen  Mengen,  welche  ausreichen,  um  eine  gegebene  Menge 
Präzipitogen  vor  der  fällenden  AVirkung  einer  gegebenen  !Menge  Präzipitin  zu 
schützen,  ist  schwer  etwas  Genaues  auszusagen,  weil  scharfe  Austitrienmgen 
nicht  möglich  sind.  Jedenfalls  besteht  aber  keine  Äquivalenz  in  der  Wirkung 
gleicher  Mengen  Präzipitin  und  Präzipitoid,  sondern  es  lassen  sich  relativ  große 
Mengen  Präzipitin  durch  relativ  sehr  kleine  Mengen  Präzipitoid  unwirksam  machen. 

Ul)er  das  Wesen  der  Präzipitoide  können  wir  nichts  aussfigen,  jedoch 
haben  sie  in  den  Agglutinoiden  ihre  vollkommene  Analogie. 

»)  P.  Tb.  Müller,  Müncli.  med.  AVochenschr.  (1902).  S.  272;  Arch.  f.  Hyg.  44  12G 
(1902);  Zentralbl.  für  Eakt.  32  521  (1902):  Eisenber<r,  Bull,  de  l'acad.  de  Cracovie,  Mai 
1902;  Zentralbl.  für  Bakt  U  773  (1902):  L.  Michaelis,  Hofm.  Beitr.  4  H.  1  und  2  (1903). 
—  «)  Münch.  med.  Wochensohr.  1  (1905)  693. 
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Die  Agi^lutination. 

Für  alle  bisher  l^esproclienen  kolloidalen  Lösuii«j:eii  ist  clmrakteristisoh, 
<lali  die  in  ihnen  niöglicrhen  Zustandsände rangen  nur  in  einer  Änderung  des 
Zusammenhanges  der  einzehien  Teilchen  bestehen;  dagegen  ist  ein  jedes 
einzelne  suspendierte  Teilchen  der  kolloidalen  Lösungen  einer  inneren  Zustands- 
ändenmg  (ohne  den  chemischen  C^harakter  desselben  tiefgreifend  zu  verändern) 
nicht  fiihig.  AVir  kommen  jetzt  zu  einer  l)esonderen  Art  von  Suspensionen. 
l)ei  denen  sowohl  eine  Andening  im  Zusammenhang  der  suspendierten  Teilchen, 
wie  auch  eine  innere  Zustandsänderung  der  Teilchen  mögUch  ist.  Ein  solcher 
Fall  liegt  immer  dann  vor.  wenn  es  sich  um  Suspensionen  gefonnter  zelliger 
Elemente,  wie  Bakterien,  Blutköii)erchen  u.  dgl.,  handelt  Befinden  sich  solche 
Elemente  in  einer  Flüssigkeit  aufgeschwemmt,  wie  etwa  Bakterien  in  ihrem 
flüssigen  Nährl)oden  oder  Blutkörperchen  in  ihrem  Senim  oder  in  physiologischer 
Kochsalzlösung,  so  l)ilden  sie  mehr  oder  minder  labile  Suspensionen,  wie  z.  B, 
auch  aufgeschwemmte  Kohle-  oder  Kaolinteilchen,  und  zeigen  daher  je  nach 
den  äuIJeren  Bedingungen,  der  Reaktion,  dem  Elektrolytgehalt  des  Seinuns 
u.  dgl.,  ganz  verschiedene  Sedimentienmgsschnelligkeit.  AVie  alle  korimskidären 
Teile,  zeigen  auch  sie  eine  elektrische  Potentialdifl^erenz  gegen  das  AVasser,  die 
sich  durch  die  Kataphorese  im  Stromgefalle  leicht  demonstrieren  läßt,  und  ver- 
möge dieser,  durch  äußere  Bedingungen  veränderlichen  Potentialdifferenz  üben 
sie  einen  Einfluß  auf  die  Oberflächenspannung  des  sie  umhüllenden  Wassei>i 
aus,  und  je  nach  der  jeweiligen  Größe  dieser  Oberflächensi)annung  wird  die 
Sedimentierung  der  Teilclien  rascher,  langsamer  oder  in  endlichen  Zeiträumen 
überhaupt  nicht  vonstatten  gehen. 

Aber  ein  jedes  dieser  suspendierten  zeUigen  Elemente  ist  an  sich  schon 
als  eine  kolloidale  Lösung  höchst  komplizierter  Natur  zu  betrachten,  die  gegen 
die  Umgebung  ein  einheitliches  Ganze  darstellt.  Die  Ursache,  warum  die  in 
der  Zelle  vereinigten,  an  sich  doch  in  AVasser  oder  geeigneten  Salzlcisungen 
gut  löslichen  Substanzen  ihren  Zusammenhang  als  einheitliche  Zelle  bewahren, 
kann  man  zum  großen  Teil  dem  A'orhandensein  einer  Membran  zusclireiben, 
die  für  die  im  Innern  der  Zelle  angehäuften  kolloidalen  (und  zum  Teil  auch 
nicht  kolloidalen)  Substanzen  undurchlässig  ist.  Ich  sagte:  zu  einem  Teil,  denn 
es  scheint  mir,  daß  diese  Erklärung  für  alle  Fälle  nicht  genügt.  Die  eigen- 
artige A^'ereinigung  verschiedenartiger  Kolloide,  wie  sie  in  der  Zelle  gegeben 
sind,  ist  in  sich  schon  gewiß  eine  Ui'sache  für  den  inneren  Zusammenhalt  der- 
selben. Wir  haben  jedoch  auf  diese  Frage  hier  nicht  einzugehen;  für  uns 
folgt  daraus  nur  die  bedeutungsvolle  Tatsache,  daß  die  die  Suspension  bildenden 
Elemente  selbst  noch  einer  inneren  Zustandsänderung  fähig  sind. 

Diese  Zustandsänderung  der  Zellsubstanz  kann  zweierlei  sein:  erstens 
kann  sie  in  einer  Koagulation  ihres  Inhaltes  bestehen,  die  entweder  rever- 
sibel oder  irreversibel  sein  kann;  zweitens  kann  sie  in  einer  Dekompo- 
sition  ihres  Inhaltes  bestehen,  derart,  daß  die  in  nuce  doch  stets  vorhandene 
AVasserlöslichkeit  des  zelligen  Inhaltes  zutage  tritt.  Das  kann  wiederum  in 
zweierlei  AA^eise  geschehen:  entweder  geht  der  Zellinhalt,  soweit  er  eben  wasser- 
löslich ist,  eventuell  mit  der  Zwischenstufe  der  Quellung  in  Lösung,  oder  die 
Halbdurchlässigkeit  der  Membran  wird  in  der  AVeise  gestört,  daß  einzelne  Sub- 
stanzen des  Zellinhaltes  aus  dem  Zellinnern  herausdiffundieren.  Für  die  letzte 
Art  der  Dekomposition  ist  die  Hämolyse,  das  Auslaugen  des  Blutfarbstoff*es 
aus  dem  Gerüst  des  Blutkörperchens,  das  bekannteste  Beispiel. 
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Unter  Agglutination  versteht  man  nun  diejenige  der  genimuten Zustands- 
ändenmgenj  bei  der  der  Zellinhalt  —  sei  es  in  reversibler ^  sei  es  in  irrever- 
sibler Weise  —  koaguliert  wird. 

Eigentlich  ist  die^e  Definition  der  Agglutination  neneren  Datums  und  in 
ihrem  Wesen  bei  der  Entdeckung  des  Phänomens  der  Agglutination  noeb  nitrlit 
klar  gewesen,  ja  noch  nicht  möglich  gewesen,  weil  damals  an  einen  Zusammen- 
hang  der  Agglutination  mit  kolloidalen  Zustandsanderungen  noch  nicht  gedacht 
werden  konnte. 

Die  Agglutination  der  Bakterien  wurde  zuerst  von  Grulier  und  Durham^), 
bald  darauf  und  unabhängig  von  R.  Pfeiffer  und  Kolle")  beolaicbtet.  Diese 
Autoren  fanden,  daß  ein  durch  Injektien  von  Tyi^hus-  oder  CLolerabazilien  er- 
haltenes Ininumserum  außer  der  von  Pfeiffer  schon  beschriebenen  bakterien- 
lösenden Eigenschaft^  zu  deren  Betätigung  es  der  Beihilfe  des  Komjdementes 
bedarf,  noch  eine  zweite  Eigenschaft  besitzt,  zu  der  eine  Mitwirkung  des 
Komplementes  nicht  notig  ist ♦  und  die  daher  bei  leicht  erhitzten,  des  Komple- 
mentes beraubten,  ,, inaktivierten"  Immtmseren  leicht  in  reiner  Form  beobai^btet 
werden  kann.  Die  Bakterien  werden  nämlich  dnrch  sehr  geringe  Mengen 
dieser  Immunsera  „agglutinielt'^  Bei  mikioskojnsclier  Betra(*htung  verlieren 
die  eigenbeweghehen  Bakterien  dabei  ihre  Beweghchkeit  unrl  verklumpen  als- 
Ijdd  7Ai  groben  Haufen,  derart,  daß  in  kurzer  Zeit  isoherte  Bakterien  id)erbau])t 
nicht  mehr  vorhanden   sind 

Makroskopisch  äußert  sieb  das  Phiinüuien  darin,  daß  die  in  der  ?(älir- 
bouillon  oder  Kochsalzlösung  autgeschwemniten  Bakterien  erst  zu  feinen,  dann 
zu  gröberen  Flocken  zusannuenbahen  und  sich  zn  einer  kohärenten »  verlil/ten 
Masse  am  Boden  des  Glases  unter  gleichzeitiger  Ktarung  der  überstehenileu 
Flüssigkeit  ansammeln. 

Die  zusammengeballte  Masse  ist  nur  ziemlich  schwer  wieder  aufzuschüttehi 
und  ballt  sich  l>ald  wieder  zn  einem  verklel)ten  Haufen  zusammen.  Die  Lebens- 
fiihigkeit  und  das  Wachstum  der  Bakterien  wird  dabei  in  keiner  Weise  ge- 
schädigt* Die  gleiche  Eeaklion  des  Immunsenims  tritt  alier  niclit  nur  bei 
lebenden  BiUcterien  ein^  sondeni  auch  bei  solchen,  die  durch  gehnde  Erhitzung, 
ChlorofoiTii.  Fomaldeliyd  und  dergleichen  abgetötet  worden  »ind.  Die  zahl- 
reiche über  die  Agglutination  entstandene  Literatur,  die  sicli  einerseits  mit  Er- 
klänmgs versuchen  der  Erscheinung,  auderseits  mit  der  praktischen  Ausnutzung 
des  Phänomens  für  diÜerential -diagnostische  Zwecke  beschäftigt,  gehört  nicht 
hierher.  Für  uns  beginnt  das  Interesse  mit  dem  Augenhhck,  wo  die  physika- 
lische Chemie  der  Kolloide   begonnen  hat,   das  Wesen  der  Sache  zu  erklären* 

Ein  zweites  sehr  geeignetes  Objekt  znm  Studimu  der  Agglutination  sind 
die  roten  BlntkÖq^ercben.  Still marck*^  beobachtete^  daß  daii  in  seinen  Gift- 
wirkungen kurz  vorher  von  Kobert  studieiie  Rizin  die  verschied enaitigsten 
Blutköqjerchen  agglutinieit.  Scbtm  vorher  l^eschrieb  Landois  die  Agglutination 
von  Blutköi^erchen  dnrch  manche  normale,  artfremde  Sera.  Ein  besonderes 
Interesse  gewann  die  Agglutination  der  Blutkörperchen  durch  Brtrdets  Ent- 
deckung der  Immunagglutinine^).  Injiziert  man  einem  Tiere  artfremde  Blut- 
körperchen, s(>  entsteht  in  dem  Blute  dieses  Tieres  ei'Stens  ein  Hämolysin^ 
welches  den  Bakteriolvsinen  Pfeiffers  entspricht  und  nur  bei  Gegenwart  von 

1)  Müncb.  med,  Woclienichr.  (ISÖÖ)  285.  —  »)  ZentralliL  f.  Bakt.,  Zeitscbr.  f.  Hyg. 
n  203  (1896);  ZeDtralbL  W  Bukt  Ifl  598  (16Ö6).  ^  <)  ArK  phami,  Institut,  Dorpat,  III^ 
59  11880).     (Stuttgart,  Euke.)  —  *j  ÄnnaleB  Pasteur  12  688  (1608). 
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Komplement  wirkt,  luid  zweitens  ein  Hämagglutinin,  welches  den  Bakterien- 
agglutininen  in  jeder  Weise  entspricht  und  unahhängig  vom  Komplement  im 
inaktivierten  Tnmmnsenmi  seine  reine  AVirkung  entfaltet. 

Wie  so  oft,  wurde  auch  hier  das  Kompliziertere  vor  dem  Einfacheren 
entdeckt;  es  stellte  sich  nämlich  allmählich  heraus,  daß  die  Agglutination  nicht 
allein  durch  „spezifische*'  Iimnunsubstanzen,  sondern  auch,  in  unspezifischer 
Weise,  durch  alle  möghchen  Elektroloyte  und  Kolloide  hervorgerufen  werden 
konnte.  Und  nunmehr  werden  wir  auch  unhistorisch  verfahren  und  zunächst 
die  unspezitische  Agglutination  betrachten. 

Die  Stabilität  der  Suspensionen  verschiedener  Bakterien,  ja  verschiedener 
Bakterienstämme  der  gleichen  Spezies,  kann  sehr  verschieden  sein.  Im  all- 
gemeinen bleiben  junge  Kulturen  von  Typhus-  und  Cholerabakterien  in  Nähr- 
bouillon oder  Kochsalzlösung  gut  suspendiert.  Das  ist  zum  Teil  gewiß  auf  die 
Eigenbeweglichkeit  vennöge  der  Geißeln  zunickzuführen,  aber  es  wäre  ganz 
falsch,  dieser  Eigenbeweglichkeit  die  alleinige  Rolle  dabei  zuzuschreiben;  das 
sieht  man  schon  daraus,  daß  auch  die  abgetöteten  Bakterien  gut  suspendiert 
bleiben,  und  daß  auch  viele  Kulturen  der  nicht  eigenbeweglichen  Streptokokken 
und  z.  B.  des  Bacillus  Friedlände r^)  gut  haltbare,  spontan  kaum  sedimen- 
tierende  Suspensionen  bilden.  Xeißer  und  Friedemann^)  sowie  Bech- 
hold**)  schreiben  den  Proteinen  des  Bakterienplasmas  zuerst  diese  fällungs- 
hemmende  Funktion  zu.  Nach  allem,  was  wir  früher  von  den  suspensions- 
begünstigenden  Faktoren  gehört  hal)en,  wäre  es  am  befriedigendsten,  wenn  man 
die  relative  Stabilität  der  Bakteriensuspension  einer  elektrischen  Potential- 
ditferenz  ihrer  Hülle,  oder,  wo  etwa  eine  besondere  Hülle  nicht  vorhanden  sein 
sollte ,  ihrer  oberfiächlichsten  Schicht  gegenüber  der  Flüssigkeit  zuschreiben 
könnte.  Eine  solche  Potentialdifterenz  müßte  sich  leicht  durcli  die  Wanderung 
der  Bakterien  im  elektrischen  Stromgefälle  beweisen  lassen.  In  der  Tat  zeigten 
Neißer  und  Friedemann,  sowie  Bechhold*),  daß  suspendierte  Bakterien 
im  Stromgelalle  wie  suspendierte  Mastixteilchen  nach  der  Anode  wandern,  also 
eine  negative  Ladung  gegen  das  AVasser  tragen.  Das  ist  aber  dieseH)e  Ladung, 
wie  sie  die  Eiweißköiper  in  dem  natürhchen,  eher  alkalischen  als  sauren  Medium 
der  Kfiipertiüssigkeit  oder  der  künstlichen  Nährböden  haben.  Diese  Auffassung 
ist  außerordentlich  glücklich  und  gestattet,  alle  Tatsachen  vorherzusagen,  die  das 
Experiment  l)estätigte;  und  das  sind  folgende. 

Ausgetiockte  Bakterien  hal)en  keine  sichere  Wandenmgsrichtung  im  Strom- 
gefälle mehr;  Alkalien  begünstigen  die  Suspension  der  Bakterien,  geringer 
Säuregehalt  wirkt  der  Suspension  entgegen.  Der  Eintiuß  der  Salze  ergibt  sich 
nunmehr  ganz  von  selbst  Die  Salze  der  Alkalien,  welche  in  niederen  und 
mäßigen  Konzentrationen  keinen  Einfluß  auf  Eiweißlösungen  haben,  wirken  auf 
Bakterien  nicht  fällend,  wolü  aber,  wenn  ihre  Konzentrationen  so  hoch  sind, 
daß  sie  auch  Eiweiß  fällen  würden*).  Dabei  ergibt  sich  sogar  die  Überein- 
stimmung, daß  Ammonsulfatlösungen,  wie  beim  Eiweiß,  ihre  obere  Fällungs- 
grenze, d.  h.  diejenige  Konzentration,  welche  eine  vollkommene  Ausfällung 
der  Bakterien  herbeiführt,  mit  der  Dichte  der  Bakt^rienaufschwemmung  nicht 
ändem,  wohl  aber  ihre  untere  Fällungsgrenze,  bei  der  die  Fällung  eben  beginnt, 
indem  dichtere  Suspensionen  der  Bakterien  eher  gefällt  werden  als  dünne.    Die 

»;  Porges,  Zentralbl.  f.  Bakt.  40  133.  —  «)  Müncb.  med.  Wochenschr.  (1904)  Nr.  19.  — 
3)  Zeitschr.  f.  physik.  Chemie  48,  385  (1904);  8.  auch  M»«  Girard-Mangin  et  V.  Henri, 
('.  r.  de  la  Soc.  de  Biol.  56,  866,  931,  974;  67,  34,  65  (1904).  —  *)  1.  c.  —  »}  Porges  1.  c. 
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Fällungen  der  Alkalisalze  sind  vollkoninien  revei>»il)el.  Im  Gegensatz  dazu 
flocken  die  Schwermetallsalze  die  Bakterien  schon  in  kleinen  Mengen  aus,  und 
diese  Flockung  ist  irrevei-sibel.  Gleichzeitig  läßt  sich  an  geeigneten  Fällen 
nachweisen,  daß  ein  wenig  von  dem  Schwermetall  dabei  von  den  Bakterien 
adsorhieil  wird;  durch  Bleisalze  gefällte,  gewaschene  Bakterien  schwärzen  sich 
mit  H^S. 

Es  wird  nun  häutig  gesagt,  daß  überall  da,  wo  eine  Fällung  des  Bakterien- 
proteins zu  envaiten  ist,  eine  Agglutination  der  Bakterien  eintritt.  Und  doch 
ist  mit  diesem  Satze,  so  wie  er  ist,  kein  kausaler  Zusammenhang  der  beiden 
Tatsachen  gegeben.  Denn  warum  sollte  die  innere  Koagulation  des  Bakterien- 
inhaltes bewirken,  daß  die  Bakterien  miteinander  verkleben?  Der  eigentliche 
Zusammenhang  der  beiden  Tatsachen  ist  vielmehr  folgender.  Die  genuine 
Bakterienhülle  hat  eine  elektrische  Potentialdift'erenz  gegen  das  AVasser,  infolge- 
dessen hat  die  Obeitiächenspannung  des  den  Bakterienleib  umhüllenden  Wassers 
nur  einen  geringen  Betrag,  die  Suspension  wiid  nicht  gestört.  Die  Koagulation 
des  Bakterieninhaltes  hat  aber,  wie  wir  jetzt  aus  dem  friiher  Gesagten  entnehmen 
können,  eine  Entladung  der  Bakterienhülle  zur  Folge,  und  infolgedessen  ver- 
mehii:  sich  die  Oberflächenspannung  des  die  Bakterien  einhüllenden  Wassers 
und  sucht  die  Grenzfläche  zwischen  den  Bakterien  und  der  Flüssigkeit  auf  ein 
Minimum  zu  reduzieren,  d.  h.  die  Bakterien  werden  zusammenge1)allt. 

Das  gleiche  gilt  für  die  roten  Blutkchperchen.  Diese  bilden  eine  Sus- 
])ension  im  Serum  oder  in  physiologischer  Kochsalzlösung,  welche  etwa  die 
gleiche  Absetzungsgeschwindigkeit  hat  wie  eine  feine  Kohlensuspension.  Sie 
werden  durch  Alkalisalze  ^)  in  den  dem  Experiment  zugänglichen  Konzentra- 
tionen nicht  agglutiniert  (dem  Yei*such  sind  hier  Grenzen  gesetzt,  weil  die  Blut- 
körperchen mit  allzukonzentrierten  Salzlösungen  nicht  vei  setzt  werden  können, 
ohne  die  bekannten  Folgen  der  Anisotonie  der  umgebenden  Flüssigkeit  zu 
zeigen;  die  Salze  wurden  deswegen,  soweit  sie  in  sehr  niederen  Konzentrationen 
zur  Anwendung  kamen,  gleichzeitig  mit  physiologischer  Kochsalzlösung  zugesetzt, 
oder  in  isotonischer  Rohrzuckerlösung).  Dagegen  agglutinieren  alle  Schwer- 
metallsalze. Interessantenveise  reagieren  die  Blutkörjierchen  veiscliiedener 
Tierarten  dabei  oft  verschieden.  Abgesehen  davon  zeigte  sich  folgendes  Ver- 
halten der  Schwermetallsalze,  wobei  vonveggenommen  werden  mag,  daß  hier 
überall,  wie  bei  der  Fällung  negativer  Suspensionskolloide,  das  Kation  der 
allein  ausschlaggebende  Faktor  ist,  während  das  Anion  ganz  irrelevant  ist 

Die  Salze  der  dreiwertigen  Metalle  agglutinieren  alle  Blutköiperchen  stiuk, 
und  es  ergeben  sich  dieselben  unregelmäßigen  Keihen.  wie  sie  Neißer  und 
Friedemann  für  die  Fällung  des  Mastix  durch  die  dreiwertigen  Metallsalze 
gefunden  hatten:  sehr  geringe  Mengen  agglutinieren,  höhere  Konzentrationen 
agglutinieren  nicht,  noch  höhere  agglutinieren  wieder.  Dabei  tritt  die  Besonder- 
heit ein,  daß  in  den  mittleren,  nicht  agglutinierenden  Zonen  oft  eine  Hämolyse 
statthat.  Es  ist  fraghch,  ob  dafür  allein  die  osmotischen  Differenzen  verant- 
wortlich gemacht  werden  können,  jedoch  gehört  diese  Frage  nicht  direkt  hier- 
her und  betrifl't  eine  spezielle  Eigenschaft  gerade  der  Blutköri)erchen.  Die 
zweiwertigen  Metallsalze  fällen  ebenfalls  die  Blutköii)erchen .  und  zwar  zeigen 
sich  die  vei*schiedenen  Blutarten  gegen  die  verschiedenen  Salze  in  einer  noch 
nicht    näher   aufgeklärten    Weise    verschieden    resistent.      Nach   Hirsch feld') 

»)  Hirsch fo Id.  Arch.  f.  Hyg.  63  237   (1907).  —  «)  1.  c. 
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steigt  im  allgemeinen  die  agglutinierende  Kraft  mit  der  Eiitladungsspannung 
des  Kations,  so  daß  die  edleren  Metalle  stärker  wirken  als  die  unedleren; 
jedoch  macht  das  Zink  und  das  Kadmium  eine  Ausnahme,  indem  diese  trotz 
niedei-ster  Entladungsspannung  sehr  stark  agglutinieren.  Die  Salze  der  Erd- 
alkalien dagegen  wirken  so  wenig  wie  die  der  Alkalien.  Es  tritt  also  durch 
die  Salze  imter  allen  denjenigen  Umständen  eine  Agglutination  der  Blutköi-perchen 
^in,  wo  in  einer  EiweiiJlösung  eine  Fällung  eintreten  würde.  Alle  diese  Tat- 
sachen sprechen  also  aufs  deutUchste  dafür,  daß  die  Blutköiperchenaufschwemmung 
als  eine  Suspension  negativ  geladener  Teilchen  zu  betrachten  ist  und  denselben 
Oesetzen  der  Flockung  unterliegt  wie  diese. 

Auch  <lie  Katajihoreseversuche  von  Hö])er^)  sprechen  in  demselben  Sinne. 
In  physiologischer  Kochsalzlösung  oder  in  isotonischer  Rohrzuckerlösung  auf- 
geschwemmt, wandern  die  Blutkörperchen  zur  Anode.  Es  ist  nicht  zu  ver- 
wundern, daß  die  Blutkörj^erchen  l)ei  ihrer  amphoteren  Xatur  sich  durch  ver- 
schiedenartige Eingriffe  leicht  umladen  lassen.  AVir  werden  Avieder  voraussehen 
können,  welche  Stoffe  die  Blutkörperchen  umladen  werden:  erstens  die  Säuren, 
welche  die  Dissoziationstension  der  H-Ionen  an  der  Oberfläche  der  Blut- 
körperchen zurückdrängen  und  sie  sozusagen  ,.basischer**  machen,  und  zweitens 
alle  diejenigen  Metallsalze,  welche  sehr  leicht  in  größeren  Mengen  adsorbiert 
werden,  das  sind  die  Salze  der  Metalle  mit  niederer  Entladungsspannung,  also 
nicht  die  der  Alkalien,  wohl  aber  die  der  Schwermetalle:  Aluminium,  Kupfer. 
^Silber  (trotz  seiner  Einwertigkeit!),  Eisen.  Eine  Besonderheit  zeigt  wiederum 
das  Zink  und  Kadmium,  in  l'bereinstimmung  mit  der  soeben  envähnten.  damit 
wohl  in  Zusammenhang  stehenden,  anderen  Besonderheit  dieser  Metalle:  sie 
wirken  je  nach  ihrer  Konzentration  negativierend  oder  positivierend  auf  Blut- 
köri)erchen.  Bleibt  somit  ein  großer  Teil  der  Einzelheiten  nocli  aufzuklären, 
so  ist  doch  die  Analogie  zu  den  Fällungen  der  gewöhnlichen  Suspensionen 
schlagend. 

Dementsprechend  agglutinieren  auch  Kolloide  die  Blutköi'])erchen ,  und 
zwar,  wie  die  Eiweißlösungen,  sowohl  i)ositive  wie  negative*).  So  beschreibt 
Land  stein  er  die  Agglutination  durch  kolloidale  Kieselsäure,  welche  übrigens, 
wie  die  später  zu  beschreibende,  spezifische  Agghitination  durch  Imnmnsera.  nur 
))ei  Gegenwart  von  etwas  Neutralsalz  vor  sich  geht,  femer  die  Agglutination 
durch  kolloidale  Wolframsäure,  Zinnsäure,  IMolybdänsäure,  Eisenhydroxyd,  Ton- 
erde; auch  !^^astixsuspension  kann  ich  hinzufügen;  sogar  gröbere  Suspensionen, 
wie  Kaolin,  Kohle,  reißen  die  Blutkörperchen  derart  zusammen,  daß  man  wohl 
von  einer  Agglutination  dersell)en  sprechen  kann.  Auch  Farbstoffe  ge- 
hciren  dazu. 

Bisher  hatten  wir  diese  Befunde  derart  gedeutet,  daß  es  sich  bei  der 
Agglutination  um  die  Koagidation  der  eiweißartigen  Kolloide  der  Zelle  handelt. 
Es  ist  al)er  durch  die  neueren  Untersuchungen  von  Borges^  und  Höber*) 
.sehr  wahrscheinUch  geworden,  daß  es  sich  dabei  eher  um  eine  Koagulation  der 
in  den  Zellen  enthaltenen  Lipoide,  der  lezithinartigen  Köri)er  handelt.  Diese 
Autoren  wiesen  nämlich  nach,  daß  die  Fällungswirkungen  der  Salze  auf  die 
kolloidalen  liczithinlösungen  im  ganzen  dieselben  sind  wie  die  auf  Eiweiß- 
lösungen;   und   gerade    die  Blutköiperchen    enthalten   eine  recht  große  Menge 

»)  Pflügers  Anh.  101,  627  (1904)  und  102,  196  (1904).  —  «)  Landsteiner  u.  Jagif, 
Münch.  med.  "NVochenschr.  (1904)  Nr.  27;  M™«  Girard-Mangin  et  V.  Henri.  1.  c.  — 
«)  Bloch.  Zatschr.  7,  162  (1908).  —  *)  Hofmeisters  Beitr.  11,  36  (1907). 
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alkohollüylicber  Lipoitle,  so  daß  l)ei  künfti^'eix  FoD^clmnfren  auf  diese  die  ge- 
btüirencle  Kik'k sieht  i^enüiuiueu  wei'd*'n  mnii^  eine  Aoschauuiijj;,  die  i*icJi  seit  den 
Uutersii^hungerL  von  Kyes^)  über  die  Rolle  des  Lezithing  hei  der  Wirkung  des 
Hchlangenf^iftes  Ireim  Stiuliiuii  der  Imiuunköi^ier  s^chon  f^eit  mehrereii  Jahren 
Blüm  ^ehroelien  hat. 

Von  den  Agfjlutinationen  der  BIntköii»erchen  durch  Kolloide  spielen  nun 
tliejenigeü  durch  die  nchon  imher  envähuteii  Phytotoxine  eine  besondere  Rolle, 
weil  sie,  wie  bei  der  Präziiutation,  von  tler  uni^pezitistdien  A^'^hititiation  zu  der 
8 1>  e  z  i  f  i  s  f  h  e  n  i  tb  e  rl  e  i  te  n . 

Das  Ilizin  a^'j^lutinieil  ^ehr  viele  Blutarten^  aber  in  merklich  verschie- 
dener Starke,  So  sind  z*  B.  die  minimal  agglutinierenden  Mengen  von  Rizin 
iiir  eine  5^\',ji^e  Blutküiperdienaufselnvenimun^^  in  ClXa-Lösung  hei  Hundehlut, 
bei  Meerschweinchenblut,  hei  Kaniiichenldut  b^ehr  klein,  während  Hammelblut 
m  gut  wie  gar  nicht,  selljst  durch  große  Jlengen  Rizin^  agglutiniert  wird.  Alm- 
liches hatten  wir,  wenn  auch  wenifrcr  ausgesprochen,  schon  bei  den  Wirkungen 
der  MetalbalÄej  und  zwar  insbesondere  bei  den  Zinksalzen  i^esehen,  wlÜirenci 
bei  der  A\gglutination  dun-h  Kolloide  wie  Eisenhydroxyd  u,  dgL  solche  Unter- 
schiede der  verschiedenen  Blutarteii  nicht  zutage  treten.  Eine  Andeutung  von 
Spezitizitiit  ^eigt  ^ich  tuivh  hierl>ei  schon,  indem  die  Reihenfolge,  in  der  die  Blut- 
arten der  verscliiedenen  Tiei  e  stäi^ker  oder  schwächer  agglutiniert  werden,  häutig 
in  einer  nicht  leicht  zu  durchschauenden  Weise  bei  den  yerschiedenen  Salzen  ver- 
schieden ist  Noch  starker  als  beim  Rizin  scheinen  die  Unteischiede  tler  vei-schie- 
denen  Blutarten  sieb  gegenüber  dem  Abrin  und  dem  Ki'otin*)  auszuprägen- 

Noch  naher  an  die  sjiezitische  Agghdination  fdlnen  un^  die  Agghitinaticmen 
der  verschiedenen  BUitkürperchenarten  durch  die  normalen  Sera  der  veimdiie- 
denen  Tiere,  welche  Hirschfeld  0,  c)  unter  Frieclemanns  Leitung  eingehend 
untersucht  hat.  Die  Tatsache,  daß  überhaupt  Blutkörperchen  durch  fremde 
Sera  agglutiniert  w^erden.  hatte  schon  Landois  (Lc.)  beobachtet  Landsteiner") 
Itigte  dem  die  merkwürdige  Beübacldimg  Idnzu,  daH  häuüg,  unter  noch  nicht 
uiUier  bekannten  Verliältnissen,  sogar  die  Blutkiii-perchen  durch  ihr  eigenes 
Serum  agglutiniert  Averden.  Dies  tritt  in  den  geeigneten  Fällen  ein,  wenn  die 
Blutkörperchen  in  Verbindung  mit  ihrem  Senmi  abgekidjlt  w^erden;  nachträg- 
liches Envänjien  auf  37  ^  macht  die  Agglutination  wieder  rückgängig,  und  dieser 
reversible  ProzeB  kann  Ijeliebig  oft  wiederholt  werden,  da  sogar  die  üeldroUen- 
bildung  der  Blutkör{verchen  ist  nach  Landsteiner  mögHcherweise  ein  der  Agglu- 
tination verwandter  ProzeB.  Die  Unteiiiuclmngen  von  Hirschfeld  lehrten  nnn^ 
daß  die  Reihenfolge,  in  der  die  verschiedeneu  Blutköj-perchenart^n  durch  ein 
Herum  aggb diniert  werden,  die  gleiche  ist  wie  die  für  jedes  beliebige  andere 
Serum,  nur  daß  die  al)Solute  Starke  der  agglutinierenden  Kraft  der  verschietleiien 
Sera  vei^chieden  ist.  Auf  der  einen  Seite  haben  al«o  die  verschiedenen  Blut- 
köiperchen  einen  bestimmten  Grad  von  AgglutinabilitUt,  welcher  sich  allen 
agglutinierenden  Seren  gegenüber  in  gleicher  Reihenfolge  äußert,  auf  der  anderen 
Seite  haben  die  verschiedenen  Sera  eine  ganz  bestimmte  agglutinierende  Kraft^ 
die  sich  fdlcn  Blutarten  gegenüber  in  gleicher  Reihenfolge  äußert  Dies  zeigt 
sich  in  folgender  TalieUe  von  Hirschfeld.  Die  ZiUden  geben  den  Grad  der 
Verdünnmig  an,  bei  der  das  betrettende  Serum  in  einer  5*/(,igen  Aufschwemmung 
des  betreffendeij  Blutes  eben  noch  Andeutung  von  Agglutination  zeigt: 


i)  ßerl.  klia.  ■\Vochenscbr,  1903,  Xr.  42  u.  43. 
meJ.  WocheDSckr,  1903,  Nt.  42. 


*)  Land  Steiner,  k  c.  —  *)  Müncb, 


Physikalische  Chemie  und  Kolloide. 


427 


'Xjs 


_5C_ 


1:5 


Seniiii  vom  Huhn  .  . 
Seniiii  vom  Schwein  . 
Serum  vom  Bind  .  . 
Serum  von  der  Ziege  . 
Senim  vom  Kaninchen 
Senim  vom  Hammel  . 
Serum  vom  Hund  .  . 
Serum  vom  Pferd  .  . 
Senim  vom  Meerschwein- 
chen    
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Die  Agghitinationsstärke  ist  also  eine  additive  Eigenschaft  des  Agglu- 
tinationsvermögens des  Senims  und  der  Agglutinabilität  der  Blutkörperchen. 
Die  geringen,  sich  aus  der  Tabelle  ergebenden  Abweichungen  von  diesem 
(.lesetz  bestehen  zum  Teil  vielleicht  in  Wirklichkeit,  zum  Teil  sind  sie  aber 
wolü  dem  Umstand  zuzuschreiljen,  daß  die  Bestimmung  des  Agglutinationstiters 
eines  Serums  nur  annähernd  möglich  ist.  Es  fragt  sich  nun,  ob  die  hier  ge- 
gebene Reihenfolge  der  Agglutinabilität  der  vei'schiedenen  Blutköq)erchenarten 
absolut  gegenüber  allen  Allen  der  Agglutinationsmittel  besteht.  Diese  Frage 
kann  nach  Hirschfeld  verneint  werden.  Gegenüber  den  Kolloiden,  wie  Kiesel- 
säure, zeigen  die  verschiedenen  Blutailen  überhaupt  keine  Unterschiede,  und 
gegenüber  den  Schwermetallsalzen  zeigen  sie  wohl  Unterschiede,  die  al)er  für 
die  verschiedenen  Metallsalze  nicht  immer  dieselben  Keihenfolgen  der  Aggluti- 
nabilität der  Blutköi-perchen  ergeben.  Das  Zink  macht  wieder  eine  bemerkens- 
werte Ausnahme,  indem  es  die  größten  l'nterschiede  gegenüber  den  verschie- 
denen Blutarten  zeigt,  und  zwar  auffälliger  Weise  fast  genau  in  gleichem  Sinne 
\y\e  die  agglutinierenden  Sera  der  verschiedenen  Tierarten;  und  ferner  verhält 
sich  auch  das  Abrin  in  dieser  Beziehung  fast  ebenso  wie  die  Sera. 

Die  (abfallende)  Reihenfolge  der  Agglutinabilität  der  verschiedenen  Blut- 
arten lautet  nämhch: 

Für  normale  Sera: 
Pferd,  Kaninchen,  Schwein,  Huhn,  Hund,  Meerschweinchen,  Hammel,  Ziege,  Rind. 

Für  Abrin: 
Hund,  Kaninclien,  Pferd,  Huhn,  Meerschweinchen,  Schwein,  Hammel,  Ziege,  Rind. 

Für  Zinknitrat: 
Kaninchen.  Pferd,  Schwein,  Hund,  Huhn,  Meerschweinchen,  Hammel,  Ziege,  Rind. 

Die  Übereinstimmung  ist  nicht  gerade  absolut,  aber  doch,  besonders  bei 
den  Endghedern  der  Reihe,  so  auffällig,  daß  eine  bestimmte  Gesetzmäßigkeit 
zugrunde  liegen  nniß,  die  vielleicht  durch  einen  zweiten  Faktor  in  ihrer  Strenge 
beeinträchtigt  werden  mag. 

Haben  Avir  hier  somit  Andeutungen  von  spezifischer  Wirkung,  indem  die 
Bhitkörperchen  verschiedene!"  Tiere  dem  gleichen  Agens  gegenül)er  verschieden 
reagieren,  so  steigert  sich  diese  Speziüzität  zum  Extrem  bei  den  spezifischen 
] mm unagglut ininen,  die  durch  Injektion  köri)eifremder  Blutkörperchen  in 
den  lebenden  Organismus  entstehen,  zugleich  mit  den  spezifischen  Hämolysinen. 
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Der  (inul  der  Hiimtdvsin-  iinj  Äf^^lutininpioduktion  gelit  uiclit  imuit'r  purallel, 
und  es  mag  ilIh  Beispiel  erwähnt  werden,  daß  \m  der  Injektiün  xun  Mau^e- 
oderMeerBcliweincheiihlutheim  Kaninchen  reichlieh  Agglutinine,  heider  Injektion 
Ton  Hanamelblul:  lieiin  Kaninchen  kaum  A^jj^lutinine  nel>en  dem  Häniidji^in 
entstehen.  Aber  naeh  dem  soeben  Gehörten  werden  wir  die  versehiedenen 
A^fghitinioe  nicht  ohne  weitere»  durch  ihren  agj^hitinierendea  Titer  messen  können, 
denn  außer  der  Stärke  des  Agglutiuins  konnut  ja  stets  die  Ag;>lutinabilität  der 
Bliitkör[>erchen  aln  ein  die  Stärke  der  Afif^lutination  hestiminender  Faktor  hinzu* 
Wenn  somit  ein  diiruh  Injektion  von  Hannnelblutkürperchen  erhaltenes  Inimun- 
senim  Hammelblntkrirperchen  sehr  schlecht  agglutinieit^  so  werden  wir  daraus 
noch  nicht  scldießen  können,  daß  wenig  Agglutinin  in  dem  Iniminiserum  vor- 
handen i^t;  denn  e.s  könnte  ja  flie  Ag^dutinaliilitlit  der  Hammelbhitkörj>erehen 
sehr  gering  sein,  wie  es  ja  gegenüber  den  Zinksaken,  dem  Kizin,  Abrin  und 
den  Agglutininen  der  normalen,  nicht  vorheJiaiidelten  Sera  in  der  Tat  der  Fa!l 
ist  Wir  duH'ten  deshalb  nicht  schlieBeUj  daß  z,  B,  das  Rizin  überhaupt  schlecht 
agglutiuiert,  somiern,  sobald  wir  nur  ein  hesser  agglutinables  Blut  atiitt  des 
Hamnielldutes  nahmen ,  trat  die  Agghitinationskraft  des  Bizins  sofort  zutage- 
Ein  analogeej  Ex]jeriment  können  wir  aber  mit  dem  lnimuua|?glutinin  nicljt  an- 
steilen, denn  flieses  wirkt,  wenn  es  durch  Injektion  von  Hammelblut  erzeugt 
worden  ist^  ja  überhaupt  mir  auf  Hammellilutkörperchen. 

Die  Inimunagglutinine  verlmlten  sich  zu  den  banalen  Agghitininen,  wie 
die  spezihschen  Frazi|utine  zu  den  gewöhnlichen  Fällungsmitteln  der  Eiw^eiB- 
kör[>erj  und  ein  großer  Teil  der  Anschauungen,  die  ich  iiher  das  .spezitische 
Präzipitin  entwickelte,  sind  direkt  auf  die  spezitischen  Agghitinine  xu  Übertragen- 

Die  spcziflsclie  Agglutmatiou. 

Demnach  beruht  die  spezitische  Agglutination  auf  einer  Verminderung  der 
Poteutialdifferenz  der  suspendierten  Bakterien  gegen  das  Wasser  durch  Ad- 
sorption eines  entgegengesetzt  geladenen  Kolloids j  w^elches  aber  diese*  seine 
Ladung  nur  in  Berührung  mit  dem  spezifischen  Substrat  hervorkehrt.  Es  be- 
steht also  eine  besondere  chemisclie  Kuntigiiratiiui  des  Agglutinins,  die  es  iu 
irgend  eine  Beziehung  zu  dem  BakterienprotoiJlasma  setzt. 

Man  nmß  nun  hei  der  Wirkung  des  Agglutiuius  auf  ihr  Substrat  zwei 
Dinge  wohl  auseinanderhalten,  erstens  die  Bindung  des  Agglutinins  au  die 
Bakterien,  welche  auch  ohne  Gegenwart  von  Neutralsalzen  vor  sich  geht,  und 
zwar  nach  dem  von  Eisenherg  &  Volk\)  studierten  und  oben  erörterten 
Gesetz,  und  zweitens  die  Ausfallung  der  Bakterien,  welche  nach  dem  Befund 
von  Bor  de  t^)  nur  in  Gegenwart  von  Salzen  statthndet  Schon  jetzt  möchte 
ich  auf  die  große  Ahnhchkeit  dieser  Erscheinungen  mit  der  Fällung  des  denatu- 
rierten  Albumin  hinweisen*  Die  Denaturierung,  also  die  Unwandluug  in  ein 
SuspeusionskoUoid,  geschielit  auch  ohne  die  Anwesenheit  vfui  Salzen,  die  Falluni^ 
tritt  erst  nach  Salzzusatz  ein.  Wenn  auch  Pauli  nachgewiesen  hat,  daß  die 
absolute  Salzfreiheit  eine  direkte  Flockung  bei  der  Erhitzung  herbeiführt,  und 
es  nur  gerade  die  letzten  Reste  der  hei  ungenügender  Dialyse  zurückbleibenden 
Salze  es  sind,  welche  die  Flockung  hennueUj  so  ist  demgegenüber  hen'orzuhebenj 
daß  eine  absolut  salzfreie  Bakterieuanfschwemmung  wohl  kaum  zu  erhalten  ist, 
weil  die  Bakterien  seihst  Salze  enthalten,  daher  läßt  sich  ein  ^ salzfreies**  Bak- 
teriensuspension  nur  mit  der  relativ  salzarmen  Eiweißlösung  vergleichen* 

i)  1.  c,  —  ')  Annal  Fa&teur  1896  und  ISm. 
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Es  besteht  nun  ein  weitgehender  Parallelismus  zwisclien  der  Denaturiennig 
der  Ehveißkörper  und  der  Agglutininbindung  der  Bakterien.  Nicht  in  allen 
Stücken,  denn  Bakterien,  deren  Eiweiß  durch  Hitze  oder  Schwemietallsalze  denatu- 
riert ist,  sind  abgetötet,  was  agglutininbeladenen  Bakterien  nicht  sind.  Auch 
läßt  sich  die  Agglutininbindung  unter  Umständen  teilweise  wieder  riickgängig 
machen  (Landsteiner) ^),  was  bei  der  Hitzedenaturienmg  nicht  der  Fall  ist 
Aber  in  einer  wichtigen  Beziehung  besteht  der  Parallelismus,  worauf  Bord  et 
und  dann  besonders  Bechhold,  Xeißer  und  Friedemann^  hingewiesen 
haben;  die  agglutininbeladenen  Bakterien  haben  die  Eigenschaften  eines  Suspen- 
sionskolloids. Sie  werden  auch  durch  diejenigen  Neutralsalze  in  sehr  ge- 
ringen Konzentrationen  ausgeiiockt,  welche  auf  gewöhnliche  Bakterien  und 
gewöhnhches  Eiweiß  selbst  in  höheren  Konzentrationen  nicht  fällend  wirken. 
Der  Salzgehalt  der  physiologischen  Flüssigkeiten  genügt  ebenso  zur  Fällung  des 
denaturierten  Eiweißes  wie  zur  Fällung  der  Agglutininbakterien. 

Die  Fällung  der  Agglutininbakterien  durch  Salze  hängt  nach  Bordet  und 
Joos*)  nur  von  der  Konzentration  der  Salze,  nicht  von  ihrer  absoluten  Menge 
ab  und  kann  durch  Verdünnen  wieder  rückgängig  gemacht  werden.  Es  ist 
also  auch  ein  Untei-schied  gegenüber  der  eigentlichen  Denaturierung,  welche 
unter  keinen  Umständen  rückgängig  gemacht  werden  kann.  Über  die  quanti- 
tativen Beziehungen  des  Salzgehaltes  zum  Agglutinin  hat  Borges  Unter- 
suchung angestellt*).  Danach  nimmt  mit  steigendem  Agglutiningehalt  die  zur 
Agglutination  notwendige  Salzmenge  sehr  erheblich  ab.  Das  Anion  der  Salze 
ist  dabei  belanglos,  dagegen  bewährt  sich  wieder  für  Kationen  die  Schultz e- 
sche  Regel,  daß  das  zweiwertige  Mg  erheblich  stärker  wirkt,  als  die  einwertigen 
Alkalisalze,  die  unter  sich  gleich  wirken. 

Die  eingehendsten  Untersuchungen  über  den  Unterschied  in  der  Flock- 
barkeit  noimaler  und  agglutininbeladener  Bakterien  stanmit  von  Neißer 
und  Friede  mann*)  sowie  Bechhold^.  Danach  verhalten  sich  Agglutinin- 
l)akterien  genau  wie  solche  Bakterien,  die  der  AVirkung  von  Schwermetallsalzen 
ausgesetzt  waren.  Die  Wirkung  der  Schweraietalle  besteht  analog  zu  ihrer 
Wirkung  auf  Eiweißlösungen  erstens  in  einer  Fällung,  zweitens  in  einer  teil- 
weisen Adsoi'ption  des  Metallhydroxyds.  Über  den  Zusammenhang  dieser  beiden 
Erscheinungen  haben  wir  des  öfteren  gesprochen.  Beiden  gemeinsam  ist  femer 
die  Eigentümlichkeit,  daß  bei  Abwesenheit  von  Salzen  keine  Fällung  eintritt. 
Beim  Eiweiß  wies  Pauli  dies  dadurch  nach,  daß  er  völlig  salzfrei  dialysiertes 
Eiweiß  auch  mit  Schwermetallsalz  zusammenbrachte:  es  trat  keine  Fällung  ein. 
Bei  Bakterien  zeigten  die  genannten  Autoren,  daß  die  mit  Schwermetallsalzen 
(Blei,  Uranyl,  Eisen  usw.)  ausgeflockten  Bakterien,  abzenüifugieil  und  mit  reinem 
AVasser  gewaschen,  einerseits  noch  Schwermetall  adsorbieii  enthalten;  Blei- 
bakterien schwärzten  sich  z.  B.  mit  Schwefelwasserstoff;  anderseits  sich  in  reinem 
AVasser  wieder  vollkommen  suspendieren  ließen,  um  aber  durch  sehr  geringe 
Mengen  selbst  von  Alkalisalzen  wieder  ausgedockt  zu  werden.  Es  ist  also  genau 
der  gleiche  Prozeß  wie  bei  der  Agglutininbindung.  Als  Analogon  können  wir 
jetzt  noch  einmal  daran  erinnern,  daß  auch  die  Bindung  des  Präzipitins  an 
das   präzipitogene  Eiweiß    ein   ganz  analoger  Prozeß  war.     Die  Wirkung   der 


»)  WicD.  kÜD.  Wochenschr.  1902,  Nr.  46.  —  «)  Zeitschr.  f.  physikal.  Chemie  48  385 
(1904);  Münchn.  med.  Wochenschr.  1904,  Nr.  19.  —  »)  Zeitschr.  f.  Hyg-  1902.  —  *)  Zentral- 
l)lait  f.  Bakt.  40  138  (1906).  —  »)  Münch.  med.  "Wochenschr.  1904,  Nr.  19.  —  «)  Zeitschr.  f. 
phyßik.  Chemie  48  385  (1904). 
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fälleDde  Elektrolyte 

a)  bei  Mastix 

b)  bei  Agglutii 
bakterien 

KOH 

00 

00 

HCl 

10 

0,5 

H,SO, 

10 

0.25 

OHjCOOH 

500 

1 

NaCl 

1000 

25 

MgSO, 

100 

2,5 

C'aCU 

50 

4,5 

BaCL, 

50 

5 

ZUSO4 

100 

1 

i\iüO,\ 

0.5 

0.1 

CuCl, 

10 

1 

AgNO, 

125 

1 

A1,(S0,), 

0,5 

0,25 

verschiedenen  Salze  zeigte  sich  nun  sowohl  l>ei  Schwermetallbakterien  wie  bei 
Agglutininbakterien  in  derselben  Weise  wie  bei  einem  Suspensionskolloid,  dem 
Mastix,  während  gewöhnliche  Bakterien  sich  teilweise  ganz  andei-s  vei hielten. 
Die  folgende  Tabelle  gibt  darüber  Auskunft: 

Zur  Flockimg  nötige  Menge  des  Elektrolyten  (in  willkürlichen 
Einheiten) 

c)  bei  gewöhnlichen 
Bakterien 

C'C- 

1 
1 
1 
00 

00 

CO 

CO 

10 
0,5 
2,5 

25 
0,25 

Hieraus  läßt  sich  folgendes  entnehmen:  Der  Einfluß  der  Säuren  ist  bei 
gewöhnlichen  und  Agglutininbakterien  gleich  stark.  Die  flockende  Wirkung  der 
Säuren  ist  übrigens  gegenüber  All)umin  nicht  vorhanden  und  nähert  das  Bakterien- 
protoplasma viel  mehr  dem  Kasein  oder  besonders  dem  Xukleoalbumin  als  dem 
Albumin.  Die  Alkali-  und  die  Erdsalze  flocken  nur  Agglutininbakterien,  da- 
gegen wirken  die  Schwennetallsalze  so  gut  wie  gleich  auf  gewöhnliche  >ne 
agglutininbeladene  Bakterien.  Schon  die  genannten  Autoren  (Bechhold, 
Neiße  r  und  Friede  mann)  haben  darauf  hingewiesen,  daß  die  Entladungs- 
spannung eine  große  Kolle  spielt.  Ist  zwar  der  Einfluß  der  AVeitigkeit  des 
Kations  nicht  zu  leugnen,  so  zeigt  doch  der  T^ntei-schied  der  einwertigen  Metalle 
Xa  und  Ag,  sowie  die  enonne  Wirkungsstärke  des  einwertigen  Ag  gegenüber 
dem  ZAv  ei  wertigen  Ca  oder  Ba,  daß  die  Entladungsspannung  eine  viel  bedeu- 
tendere Rolle  spielt.  An  der  Hand  unserer  elektrochemischen  Theorie  vom 
Adsorptionsgleichge\richt  können  wir  uns  nun  über  den  ursächlichen  Zusammen- 
hang dieser  Erscheinungen  Kechenschaft  geben. 

Gewöhnliche  Bakterien  sind  elektronegative  Suspensionen,  die  Bakterien- 
hiille  bestrebt  sich  also,  H  als  Ionen  abzudissoziieren.  Die  Wirkung  der  Säuren 
ist  leicht  dadurch  zu  erklären,  daß  es  die  Dissoziationstension  der  H-Ionen 
herabdrückt,  oder  anders  ausgedrückt,    daß    die    bestehende  PotentialdilFerenz, 

P       , 

deren  Wert  durch  RTln       definiert  ist,  durch  Säuren  verkleinert  wird,  weil  der 

1> 
osmotische  Gegendruck  der  H-Ionen,  p,  vergWißert  wird.  Bringt  man  andere 
Elektrolyte  als  Säuren,  also  Salze,  mit  gewöhnlichen  Bakterien  zusammen, 
wird  von  dem  geh'isten  Kation  so  viel  von  der  Bakterienhülle  adsorbiert,  daß 
der  Potentialsprung:  adsorbiertes  Kation  zu  gelöstem  Kation  gleich  dem  Poten- 
tialsprung: Bakterien-H  zu  gelösten  H-Ionen  wird.  Bei  unedlen  Metallen 
(^fetallen  mit  hoher  Entladungsspaimung)  wird  dieser  Zustand  schon  eri'eicht 
wenn  eine  außerordentlich  minimale  Menge  des  Kations  adsorbiert  bezw.  an  die 
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Stelle  des  AVasserstoffes  der  Bakterien  getreten  ist.  Es  wird  also  die  Menge 
des  H  in  der  Bakterienhülle  nur  wenig  geändert  und  daher  auch  die  Poten- 
tialdifFerenz  der  Bakterienhülle  zur  Flüssigkeit  nur  wenig  verkleinert,  d.  h.  die 
Bakterien  werden  durch  die  Salze  der  Leichtmetalle  schwer  agglutiniert.  Haben 
wir  aber  ein  Metallsalz  in  Lösung,  welches  edler  ist  als  AVassei^stoff,  welches 
also  eine  niedrige  Entladungsspannung  besitzt,  so  muß,  um  die  beiden  Poten- 
tialsprünge einander  gleich  zu  machen,  sehr  viel  Kation  adsorbiert  werden  und 
die  entsprechende  Menge  H  von  der  Bakterienhülle  als  H-Ton  in  Lösung  gehen. 
Es  wird  dadurch  offenbar  die  Potentialdifferenz  erheblich  herabgesetzt,  es  tritt 
Agglutination  ein. 

Schwermetallbakterien  besitzen  gegen  ganz  reines  Wasser,  welches  also 
gar  keine  Ionen  dieses  Met  alles  enthält,  zwar  auch  eine  negative  Ladung,  wie 
ja  auch  Silber  gegen  eine  absolut  silberfreie  Tjösung  eine  negative  Ladung  be- 
sitzt. Aber  bei  Edelmetallen  ist  schon  ein  sehr  geringer  Gehalt  an  Tonen  in 
der  Flüssigkeit  im  Stande,  die  Potentialdifferenz  auf  0  herabzusetzen  (und  bei 
noch  höherem  Gehalt  positiv  zu  machen).  Wenn  man  nun  Schwermetallbakte- 
rien in  eine  Alkalisalzlösung  bringt,  so  mag  ein  noch  so  winziger  Bruchteil  des 
adsorbierten  Schwermetalls  in  Lösung  gehen,  indem  er  durch  die  entsprechende 
Menge  des  Alkalimetalls  ersetzt  wird,  es  tritt  doch  eine  enorme  Verminderung 
der  Potentialdifferenz  ein,  und  es  findet  Agglutination  statt. 

Auch  das  Agglutinin  können  wir  uns  als  ein  Kation  mit  niederer  Ent- 
ladungsspannung vorstellen.  Als  ein  Kation,  denn  es  veimindert  nachweislich, 
wie  ein  Metallsalz  oder  ein  basischer  Farbstoff,  die  Negativität  des  suspendierten 
Bakteriums;  als  ein  Kation  mit  sehr  großer  Entladungsspannung:  denn 
es  wird  sehr  weitgehend  adsorbiert,  was  von  den  Metallen  nur  diejenigen  mit 
höchster  Entladungsspannung  tun.  Allerdings  äußert  sich  diejenige  Eigenschaft, 
die  wir  vorläufig  als  ,.hohe  Entladungsspannung"  bezeichneten,  nur  gegenüber 
seinem  spezifischen  Substrat,  und  dieser  Umstand  erfordert  noch  eine  genauere 
Erörterung. 

Wenn  wir  im  Sinne  von  Nernst  sagen,  ein  Metall  habe  eine  niedere 
Lösungstension,  so  können  wir  im  Sinne  von  Le  Blanc  auch  sagen,  die  Ionen 
dieses  Metalles  hal)en  eine  „hohe  Entladungstension"  und  umgekehrt.  Eine 
hohe  Lösungstension  ist  nur  der  Ausdruck  dafür,  daß  die  Atcmie  des  Metalles 
eine  hohe  Affinität  zum  positiven  Elektron  haben,  und  eine  niedere  Entladungs- 
tension derselben  Metallionen  ist  ebenfalls  der  Ausdruck  dafür,  daß  die  Kraft, 
mit  der  die  Bestandteile  des  Ions,  das  Metallatom  und  das  positive  Elektron, 
zusammengehalten  werden,  nur  gering  ist:  beide  Bezeichnungsweisen  sind  nur 
verschiedene  Ausdrücke  einer  und  derselben  Eigenschaft  des  Metallatoms.  Eine 
hohe  Lösungstension  des  Metalles  ist  daher,  anders  ausgedrückt,  der  Ausdnuk 
der  Tatsache,  daß  die  Metallatome  untereinander  durch  eine  viel  geringere  Kraft 
zusammengehalten  werden  (durch  mechanische  und  chemische  Kräfte)  als  die- 
jenige Kraft  ist,  die  die  Metallatome  mit  dem  Elektron  verknüpft.  Wir  können 
daher  nicht  schlechtweg  von  einer  unveränderlichen  elektrolytischen  Lösungs- 
tension eines  Metalls  sprechen,  sondern  es  kommt  immer  darauf  an,  aus  welchem 
Zustand  heraus  das  Metall  in  den  lonenzustand  hineingeht.  Die  üblichen 
Werte,  mit  denen  die  Lösungstensionen  der  Metalle  bemessen  werden,  die 
,, elektrolytischen  Potentiale",  gelten  nur  unter  der  Bedingung,  daß  die  Metall- 
atome aus  dem  metallischen  Zustand  in  den  lonenzustand  übergehen.  So 
hat   beispielsweise    metaUisches   Barium    eine    ungeheuer   große    elektrolytisclie 
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Lösungbtension;  dagegen  ist  die  elektrolytisehe  Lösungstension  des  Bariums  in 
Gestillt  der  Mastix-Baiyuni-Adsorptionsver])indung  viel  kleiner,  und  es  wird  der 
Zukunft  vorbehalten  l)leiben,  zahlenmäßige  Ausdrücke  für  diese  Werte  zu  finden. 

Es  gibt  also  durchaus  nicht  eine  für  eine  gegebene  ionenliefemde  Substanz 
charakteristische  elektrohi:ische  Lösungstension.  Dem  Bestreben,  Ionen  zu 
liefern,  steht  immer  das  Bestreben  entgegen,  die  ursprünglich  gegebene  uu- 
elektrische  Fonii  beizubehalten;  da  die  Bariumatome  nur  durch  geringe  Kräfte 
untereinander  zu  metallischem  Barium  zusammengehalten  werden,  so  ist  die 
elektrolytische  Lösungstension  des  metallischen  Bariums  sehr  groß;  da  die 
Bariumatome  von  der  Mastixsäure  mit  erheblicherer  Kraft  festgehalten  werden, 
ist  die  elektrolytische  Lösungstension  der  Barium -Mastixverbindung  nicht 
so  groß. 

Kehren  wir  jetzt  zu  den  Agglutininen  zurück.  Wir  Averden  nunmehr 
sagen  können:  die  elektroljiische  Ijösungstension  des  Agglutinins  in  Form  der 
Bakterienagglutininverbindung  ist  um  so  kleiner,  je  größer  die  chemische  Affi- 
nität des  Agglutinins  zu  den  Bakterien  ist.  Bringen  wir  z.  B.  Typhusbazillen 
mit  Choleraagglutinin  zusanmien,  so  wird  zunächst  etwas  Agglutinin  von  den 
Bakterien  adsorbiert.  Da  aber  die  chemische  Affinität  des  Choleraagglutinin» 
zu  der  Substanz  der  Tyi)husbazillen  minimal  ist,  hat  unter  diesen  Umständen 
<las  Choleraagglutinin  eine  sehr  große  elektrolytische  Lösungstension,  und  das 
Adsori)tionsgleichge\\'icht  wird  schon  erreicht  sein,  wenn  eine  sehr  minimale 
Menge  von  Agglutinin  adsorbiert  worden  ist.  Bringen  vdr  aber  Choleraagglutinin 
mit  Cholerabazillen  zusammen,  so  besteht  eine  ungeheuer  große,  eine  sogenannte 
,.spezifische  chemische  Affinität**  zwischen  beiden,  und  in  dieser  Form  hat  das 
adsorbierte  Typhusagglutinin  einen  sehr  geringen  elektrol)i;ischen  Lösungsdruck; 
es  wird  deshalb  zur  Erreichung  des  Adsorptionsgleichgewichtes  sehr  viel  Agglu- 
tinin adsorbiert  werden  müssen,  imd  die  Potentialdiff'erenz  der  Bazillen  gegen 
das  Wasser  wird  erheblich  herabgedrückt  werden,  was  zu  ihrer  Agglutina- 
tion führt. 

Wir  stehen  hier,  nicht  zum  erstenmal,  vor  einer  Frört enmg  der  „spezi- 
fischen Affinität"*,  die  uns  noch  näher  beschäftigen  soll. 

IT.  Reaktionen  zwischen  Kolloiden  ohne  ZnstandsBnderang. 

Alle  bisher  besprochenen  Reaktionen  der  Kolloide  bestehen  in  Zustands- 
äuderungen;  es  handelte  sich  entweder  um  die  Ausflockung  eines  gelösten 
Kolloids  (bzw.  das  Umgekehrte)  oder  um  die  Überführung  eines  gelösten  Stoffes 
in  den  adsorbierten  Zustand  an  der  Oberfläche  eines  Kolloidteilchens  oder  eines 
Teilchens  einer  gröberen  Suspension.  Andere  Reaktionen  der  Kolloide  lagen 
nicht  in  unserem  Interessenkreise,  etwa  gröbere  chemische  Veränderungen  durch 
Oxydation  u.  dgl.  Diese  gehören  nicht  in  den  Rahmen  der  physikalischen 
Chemie  der  Kolloide,  sondern  in  die  eigentliche  Chemie.  Aber  es  gibt  doch 
noch  eine  Reihe  von  Reaktionen  zwischen  Kolloiden,  die  ohne  Zustandsänderung 
verlaufen  und  doch  nicht  zu  gröberen  Veränderungen  führen.  Solche  Re- 
aktionen sind  nur  dann  erkennbar,  wenn  diese  Kolloide  irgend  eine  physio- 
logische oder  sonstwie  erkennbare  Wirkung  haben  und  diese  durch  die  ge- 
dachte Reaktion  verändert  wird.  Ich  meine  also  hauptsächlich  die  Wirkung 
der  Antitoxine  auf  die  Toxine,  soweit  sie  ohne  Zustandsänderung  verlaufen. 
Derartige  Reaktionen  sind   schon    eine   große  Zahl  bekannt.     Das  Diphtherie- 
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toxin,  das  Tetanustoxin,  das  Toxin  der  Botulismusbazillen  reagieren  mit  ihrem 
Antitoxin  oLne  sichtbare  Veränderung;  das  einzige  Kriterium,  an  dem  man 
diese  Reaktion  erkennt^  ist  die  Vernichtung  der  Toxizität  des  Giftes. 

Es  handelt  sich  hier  um  eine  gegenseitige  Bindung  der  beiden  Kolloide : 
den  Beweis  dafür  werden  wir  noch  erbringen.  Diese  Bindung  ist  möglicher- 
weise als  eine  salzartige  zu  betrachten  und,  wenn  das  der  Fall  ist,  mit 
dem  Ausgleich  elektrischer  Ladung  verbunden.  Die  Ursache  dafür,  daß  diese 
elektrische  Entladung  nicht  zur  Ausflockung  führt,  liegt  vielleicht  darin,  daß 
diese  Kolloide  nicht  vermöge  der  Poteutialdifterenz  von  kleinen  Teilchen  in 
Schwebe  gehalten  werden,  sondern  eine  davon  unabhängige  eigene  wirkliche 
Löslichkeit  besitzen.  Es  handelt  sich  demnach  durchweg  um  hydrophile 
Kolloide,  und  wir  haben  oft  genug  betont,  daß  ein  prinzipieller  Unterschied 
dieser  und  der  Suspensionskolloide  besteht.  Sie  nähern  sich  bedeutend  den 
echten  Lösungen,  und  der  Unterschied,  den  sie  gegen  die  echten  Lösungen 
haben,  besteht  erstens  darin,  daß  die  Eigenschaften  der  echten  Lösung:  osmo- 
tischer Druck  und  die  damit  zusammenhängende  Diffundierbarkeit  und  die 
Dampfdruckerniedrigung  des  Lösungsmittels  so  minimal  ausgeprägt  sind,  daß  man 
ihre  Existenz^  gewöhnlich  nicht  nachweisen  kann,  und  ferner  darin,  daß  sie 
durch  mannigfache  Eingriffe  Veränderungen  erleiden,  die  sie  nunmehr  zu  Sus- 
pensionskolloiden stempeln.  Zu  diesen  Eingriffen  gehört  aber  die  Bindung  von 
Toxin  an  das  Antitoxin  nicht,  vielmehr  ist  die  Verbindung  ein  ebenso  charakte- 
ristisches hydrophiles  Kolloid  wie  die  Komponenten  es  sind.  Bei  dieser 
wohl  nur  graduellen  Verschiedenheit  von  den  echten  Lösungen  ist  es  daher 
berechtigt,  zu  prüfen,  ob  die  physikalisch-chemischen  Gesetze  über  die  Reaktion 
echt  gelöster  Körper  direkt  auf  solche  Reaktionen  anwendbar  sind.  Es  soll 
damit  nicht  gesagt  sein,  daß  prinzipiell  sonst  allgemeine  Gesetze  für  irgend 
welche  Reaktion  der  Suspensionskolloide  nicht  gelten  sollen,  aber  es  liegen 
hier  doch  besondere  komplizierende  Umstände  vor.  Die  Hauptschwierigkeit 
liegt  darin  begründet,  daß  wir  die  aktive  Masse  eines  Suspensionskolloids  nicht 
definieren  können.  Wir  können  sie  einerseits  nicht  als  ihre  „Konzentration** 
definieren,  wie  bei  echt  gelösten  Körpern,  anderseits  können  wir  die  suspen- 
dierten Teilchen  nicht  wie  einen  einfachen  Bodenkörper  betrachten,  also  als 
eine  feste  Phase,  deren  Ausdehnung  ohne  Einfluß  auf  das  Reaktionsgleichgewicht 
ist.  Denn  diese  Unabhängigkeit  der  Ausdehnung  der  festen  Phasen  gilt  nur, 
solange  diese  eine  gewisse  Ausdehnung  nicht  überschreiten.  Zw^ischen  der  ge- 
sättigten Lösung  eines  Stoffes  und  dem  überschüssigen,  ungelösten  Bodenkörper 
besteht  Gleichgewicht;  die  Zusammensetzung  der  Lösung  und  die  des  Boden- 
körpers ändert  sich  nicht,  wenn  wir  die  einzelnen  chemischen  Bestandteile  des 
Systems  relativ  vermehren  oder  vermindern.  Das  gilt  aber  nur  in  beschränktem 
Maße.  Sobald  die  Berührungsfläche  der  beiden  Phasen  sehr  groß  wird,  ändert 
sich  die  Zusammensetzung  der  gesättigten  Lösung,  indem  dann  der  Körper  eine 
höhere  Löslichkeit  besitzt^). 

Diese  Schwierigkeiten  fallen  bei  den  hydrophilen  Kolloiden  fort,  sobald 
wir  den  reagierenden  Körper  nicht  mehr  als  eine  zweite,  feste  Phase  betrachten 
müssen,  sondern  ihm  die  Eigenschaften  eines  gelösten  Körpers  zuschreiben 
dürfen.  A  priori  wird  sich  über  die  Berechtigung  dieser  Anschauung  nichts 
aussagen  lassen,  und  die  Berechtigung  dazu  wird  sich  dann  erweisen,  wenn  ihre 
Konsequenzen  sich  mit  den  beobachteten  Tatsachen  decken. 

»)  Hulett,  Zeitschr.  f.  physik.  Chemie  37  385  (1901). 
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Diese  KoDsequenzen  hat  nun  Arrhenius^)  in  umfassender  Weise  gezogen, 
das  heißt,  er  hat  die  Bindung  zwischen  Toxin  und  Antitoxin  einfach  nach  dem 
Massenwirkungsgesetz  betrachtet  und  ihren  Zustand  dem  einer  echten  Lösung 
vollkommen  gleich  gesetzt.  Wir  werden  daher  im  Sinne  von  Arrhenius  zu- 
erst diejenigen  experimentellen  Tatsachen  anbringen,  die  zu  der  Auffassung  der 
echten  Lösung  berechtigen  sollen,  und  dann  die  daraus  gezogenen  Konsequenzen, 
betrachten,  schließlich  diskutieren,  ob  diese  Behandlung  des  Gegenstandes  zu 
sinngemäßen  Vorstellungen  führt. 

1.  Der  ,.osmotische  Druck"  der  Toxine  und  Antitoxine. 

Es  handelt  sich  nach  dem  Gesagten  darum,  das  Vorhandensein  eines 
meßbaren  osmotischen  Druckes  der  gelösten  Toxin-  oder  Antitoxinmoleküle  nach- 
zuweisen. Die  gewöhnlichen  Methoden  versagen  aus  oft  erörterten  Ursachen, 
und  Arrhenius  schlug  deshalb  zur  annähernden  Messung  des  osmotischen 
Druckes  einen  anderen  Weg  ein,  indem  er  versuchte,  die  DifTusionsgeschwindig- 
keit  dieser  Stoffe  mit  der  bekannter  Substanzen  zu  vergleichen.  Der  natürlichste 
und  sonst  auch  angängige  Weg  wäre  der  gewesen,  zwei  verschieden  konzen- 
trierte Lösungen  des  fraglichen  Körpers  frei  gegeneinander,  ohne  Membran, 
diffundieren  zu  lassen.  Das  ist  aber  mit  unüberwindlichen  Schwierigkeiten 
verbunden,  weil  selbst  sehr  verschieden  konzentrierte  Lösungen  dieser  Körper 
keinen  genügenden  Unterschied  im  spezifischen  Gewicht  haben,  um  sie  über- 
einander schichten  zu  können.  Difi'usion  durch  eine  Membran  ist  erst  recht 
schwierig,  weil  diese  Substanzen  von  den  Membranen  adsorbiert  werden.  Immer- 
hin wäre  für  die  Zukunft  die  Diffusion  durch  Tonzellen  nicht  aussichtslos. 
Arrhenius  und  Madsen^)  schlugen  einen  anderen  Weg  ein,  indem  sie  die 
Lösungen  in  erstarrte  Gelatine  diffundieren  ließen. 

Sie  fanden  dabei  folgende  Diffusionskonstanten  bei  6^  C 

Diphtherietoxin  0, 0 1 42 

Diphtherieantitoxin  0, 00 149 

Tetanolysiu  0,0366 

Antitetanolysin  0, 00205 

ClNa  (in  norm.  Lösung)  0,95 
Die  Menge  der  in  die  Gelatine  diffundierten  Substanzen  wurde  dadurch 
bestimmt,  daß  nach  einer  gewissen  Zeit  die  Gelatinesäule  in  einzelne  Teile 
zerschnitten  und  ihr  Gehalt  an  wirksamen  Stoffen  durch  den  Tierversuch  be- 
stimmt wurde.  Diese  Zahlen  zu  einer  direkten  Bestimmung  der  Molekular- 
größe zu  benutzen,  ist  noch  nicht  möglich,  weil  über  den  Zusammenhang 
zwischen  Diffusionskonstanto  und  Molekulargröße,  welcher  für  Gase  aufgeklärt 
ist,  bei  gelösten  Stoffen  noch  Unklarheiten  bestehen.  Aber  immerhin  gewähren 
diese  Zahlen  eine  Vorstellung  von  der  Größenordnung  des  Molekulargewichts, 
wenn  nicht  etwa  die  Gelatinemethode  einen  prinzipiellen  Fehler  in  sich  bergen 
sollte.  Ganz  ohne  Einfluß  ist  die  Gelatine  sicher  nicht%  denn  bei  bekannten 
Substanzen,  bei  ClNa,  gab  die  Methode  einen  Wert  für  die  Diffusionskonstante, 
der  um  26  "/^  zu  hoch  war  gegen  den  bei  freier  Diffusion  beobachteten  nach 
Oeholm*). 


*)  Immunochemie,  Leipzig  1906.  —  *)  Festschrift  ved  invielsen  af  Statens  Serum  In- 
stitut. Kopenhagen  1902,  4.  Arbeit.  —  »)  Vgl.  S.  409.  —  *)  Diffusion  von  Elektrolyten,  Akad. 
Abhandlung.    Helsingfors  1902.    S.  auch  Craw,  Proc.  Roy.  Sog.  77  311  (1906).*^ 
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Immerhin  könuten  uns  diese  Zahlen  einen  Anhaltspunkt  über  die  Größen- 
ordnung des  osmotischen  Druckes  dieser  Stoffe  geben  und  vor  allem  die  Existenz 
eines  osmotischen  Druckes  an  sich  beweisen,  aber  nur  unter  einer  Voraus- 
setzung: daß  nämlich  die  treibenden  Kräfte  dieser  Diffusion  dieselben  sind 
wie  die  einer  echten  Lösung,  die  Expansionskraft  der  gelösten  Moleküle,  die  ihnen, 
wie  den  Gasmolekülen  nach  der  kinetischen  Gastheorie  innewohnt.  Aber  es 
fragt  sich,  ob  diese  Voraussetzung  immer  gegeben  ist.  Wenn  wir  hörten,  daß  die 
Teilchen  eines  Suspensionskolloids  eine  elektrische  Ladung  tragen  und  sich  daher 
abstoßen  müssen,  wenn  wir  ferner  hörten,  daß  nach  den  Beobachtungen  von 
Sieden  topf  und  Zsigmondy  die  ultramikroskopischen  Teilchen  einer  Goldlösung 
in  der  Tat  nicht  nur  eine  oszillatorische,  sondern  auch  eine  translatorische 
Bewegung  zeigen,  so  hätten  ja  auch  echte  Suspensionen  eine  Expansiv- 
kraft, die  dem  osmotischen  Drucke  von  gelösten  Stoffen  vergleich- 
bar, aber  ursächlich  grundverschieden  von  ihm  ist.  Wir  könnten  die 
Größe  dieser  Expansivkraft  beim  Golde  nicht  zu  einer  Molekulargewichts- 
bestimmung des  Goldes  benutzen,  und  so  ist  auch  der  Arrheniussche  Versuch 
nicht  ohne  weiteres  in  diesem  Sinne  auszunutzen.  Erst  wenn  wir  auf  andere 
Weise  die  echte  Lösungsnatur  der  Toxinlösungen  bewiesen  hätten,  könnten 
wir  die  Arrheniussche  Beobachtung  auch  in  seinem  Sinne  deuten.  Es  soll  nun 
keineswegs  gesagt  sein,  daß  dies  nicht  so  sein  könne.  Wir  haben  Gründe  für 
die  Annahme  einer  einfachen  Lösung  der  löslichen  Eiweißkörper  kennen  gelernt 
und  sie  sogar  vertreten.  Aber  entschieden  ist  diese  Frage  für  Toxine  noch 
nicht,  und  im  allgemeinen  hat  es  sich  herausgestellt,  daß  physikalische  Messungen, 
die  zu  ungewöhnlich  kleinen  Größenordnungen  führten,  nicht  mehr  zu  den 
gleichen  Schlußfolgerungen  berechtigten  wie  die  üblichen,  offenbar,  weil  andere 
Faktoren,  die  wir  noch  nicht  beherrschen,  und  die  sonst  wegen  ihrer  Kleinheit 
zu  vernachlässigen  sind,   mit  einemmal  eine  Rolle  zu  spielen  beginnen. 

Dieses  allgemeine  Prinzip  scheint  mir  von  solcher  Wichtigkeit,  daß  ich  mir  nicht  ver- 
sagen kann,  auf  einige  Beispiele  zu  verweisen. 

Nach  der  Xernstschen  Theorie  ist  dieser  Potentialsprung  an  der  Grenze  eines  Me- 
talles gegen  die  Lösung  seiner  Ionen  bekanntlich 

RT     ,    P 

.T  = -s  •  In  — 

ne  F         p 

wo  P  den  elektrolytischen  Lösungsdruck  des  Metalles,  p  den  osmotischen  Gegendruck  seiner 
Ionen  in  der  J^üsung  l)edcutet.  Diese  experimentell  aufs  beste  bestätigte  Formel  gestattet 
uns,  aus  einer  gefundenen  J*otentialdiflFerenz  die  lonenkonzentration  einer  uns  un])ekannten 
lonenlösung  zu  berechnen.  Wenn  man  jedoch  ganz  extrem  verdünnte  lonenlösungen  nimmt, 
so  führt  sie  zu  unglaul)haften  Zahlen.  Wenn  man  mit  ihrer  Hilfe  z.  B.  die  Ag-Ionenkon- 
zentration  in  einer  Silbersalzlösung,  die  sehr  reichlich  mit  Cyankalium  versetzt  ist,  bestimmt, 
so  hat  man  einen  sehr  niederen  Wert  zu  erwarten,  weil  das  Ag  weitgehend  aus  der  T^sung 
verschwindet,  indem  es  zu  komplexen  Ionen  von  dem  Cyankalium  addiert  wird.  Ostwald 
maß  nun  die  Ag-Ionenkonzentration  einer  solchen  Lösung  und  fand  sie  =  2  •  10  —  i**  norm. 
Unter  Zugrundelegung  der  wahrscheinlichen  Dimensionen  der  Atome  würde  das  aber 
bedeuten,  dali  in  1  ccm  Lösung  sich  nur  3  Silberatome  befinden!  Wenn  wir  aber  das  an- 
nehmen, so  kann  wiederum  die  Messung  der  elektromotorischen  Kraft  einer  solchen  Kette 
nicht  zu  einem  meUbaren  konstanten  Wert  führen,  die  Messung  würde  hinfällig.  Es  folgt 
daraus,  daii  die  Xemstsche  Formel  in  ihrer  gewöhnlichen  Form  zur  Berechnung  extrem 
niederer  lonenkonzentrationen  nicht  anwendbar  ist,  wie  Haber*)  gezeigt  hat. 

Ein  anderes  Beispiel.  Auf  Grund  des  Boy  1  eschen  Gesetzes  würde  folgen,  daß  für 
eine  absolute  Temperatur  von  0**  das  Volumen  aller  Gase  =0  ist,  ein  Xonsens.     In  diesem 


»)  Zeitschr.   f.  p:iektrochemie  10  433  (1904). 
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Falle  sind  wir  zulälli^  schon  heute  durch  die  van  der  AVaalsche  Gleichung  imstande, 
die  nüti«,''e  Korrektur  anzubrincren ;  jenes  Scheinresultat  kam  nur  dadurch  zustande,  daß  wir  das 
von  den  Gasniolekülen  eingenommene  Volumen  gegenüber  dem  intermolekularen  Räume  ver- 
nachlässigten, was  bei  höheren  Temperaturen  auch  ohne  merklichen  Fehler  bis  zu  einem 
gewissen  Grade  zulässig  ist. 

Aus  ähnlichen  Betrachtungen  entstammt  das  Mißtrauen,  welches  man  heutzutage  wohl 
auch  den  Bestimmungen  extrem  niederer  osmotischer  Drucke  entgegenbringen  darf. 

2.  Reaktionsgleichgewichte  bei  Toxinen  und  Antitoxinen. 

Fehlen  uns  somit  noch  eigentlich  die  Grundlagen  zur  theoretischen  Be- 
handlung der  ohne  Zustandsänderung  einhergehenden  Reaktionen  der  Kolloide, 
so  steht  doch  nichts  im  AVego,  die  Anwendung  der  sonst  gültigen  Gesetze  zu 
versuchen  und  zu  prüfen,  ob  sie  mit  den  Erwartungen  übereinstimmen,  die 
wir  unter  der  Annahme  der  Gültigkeit  dieser  Gesetze  machen  können.  Dies 
haben  nun  Arrhenius  und  Th.  Madsen  in  ausgedehntem  Maße  unternommen. 

Die  Grundlage  zu  diesen  physikalisch-chemischen  Messungen  bildete  das 
Tatsachenmaterial,  welches  hauptsächlich  durch  die  grundlegenden  Unter- 
suchungen von  Ehrlich  zutage  gefördert  wurde.  Wir  können  diese  umfang- 
reichen Untersuchungen  an  dieser  Stelle  nur  insoweit  kurz  berücksichtigen,  als 
sie  zum  Verständnis  notwendig  sind.  In  diesen  Arbeiten  wurde  die  uns  heute 
schon  selbstverständlich  erscheinende  Tatsache  festgestellt,  daß  die  entgiftende 
Wirkung  des  Antitoxins  auf  einer  Bindung  des  Toxins  beruht.  Durch  die 
Entdeckung  des  Diphtherie-  und  Tetanusantitoxins  durch  Behring  wurde  zu- 
nächst sichergestellt,  daß  das  Antitoxin  die  Eigenschaft  hat,  das  Toxin  zu 
entgiften.  In  welcher  Weise  dies  aber  geschah,  dafür  gab  es  zwei  Anschauungen. 
Die  einen  erklärten  die  Wirkungen  in  der  Weise,  daß  das  Antitoxin  auf  die 
Zellen  des  Organismus  wirke  und  sie  unempfänglich  für  die  Wirkung  des 
Toxins  mache.  Die  anderen  glaubten,  daß  das  Antitoxin  das  Toxin  etwa  wie 
ein  Verdauungsferment  zerstöre.  Ehrlich  wies  nun  nach,  daß  keine  der  beiden 
Anschauungen  zutrefto,  sondern  daß  das  Antitoxin  das  Toxin  bindet.  Um 
diesen  Beweis  orbringen  zu  können,  mußte  man  zunächst  mit  einem  Toxin 
operiercMi,  das  auch  außerhalb  des  lebenden  Organismus  nachweisbar  ist,  um 
die  Mitwirkung  des  lebenden  Organismus  sicher  ausschließen  zu  können.  Ein 
solches  Toxin  fand  Ehrlich  in  dem  Rizin,  von  dem  \vir  schon  hörten,  daß  es 
rote  Blutkörperchen  agglutiniert.  Durch  Injektion  nichttödlicher  Dosen  erhielt 
Ehrlich  ein  antitoxinhaltiges  Serum ^),  welches  auch  im  Reagensglase  die 
agglutinierende  Wirkung  des  Rizins  aufhob.  Es  war  somit  der  lebende  Organis- 
mus nicht  mehr  nötig,  um  die  Wirkung  des  Antitoxins  zu  demonstrieren,  und 
an  diesem  Beispiele  gelang  es  daher  auch  zuerst,  die  gröbsten  Tatsachen  über 
die  (luantitativen  Verhältnisse  von  Toxin  und  Antitoxin  festzulegen.  Ganz  im 
groben  stellte  sich  nämlich  heraus,  daß  jedes  beliebige  Quantum  von  Toxin 
sich  durch  eine  entsprechende  Menge  Antitoxin  entgiften  läßt,  und  daß  zur 
Entgiftung  einer  einfachen  Toxinmenge  ungefähr  eine  n -fache  Antitoxin- 
menge nötig  ist.  Immerhin  handelte  es  sich  in  diesen  Versuchen  noch  um 
die  Mitwirkung  lebender  Zellen.  Ihre  Ausschaltung  gelang  zuerst  Morgenroth*), 
indem  er  durch  Injektion  von  Labferment  ein  Antilabserum  darstellte,  welches 


0  Deutsche  ined.  AVoehensclirift  1891,  976  und  1218  und  1897,  41.      -  *)  ZeDtralbl.  f. 
Bakteriol.  26  349  (1896). 
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im  Reagensglase  die  labende  Wirkung  des  Ferments  auf  Milch  aufhob.  Später 
wurden  dann  durch  Tschistovitch  und  Bord  et  die  Eiweißpräzipitine  gefunden, 
deren  Wirkung  auf  das  Präzipitogen  sich  direkt,  ohne  Zuhilfenahme  von  zelli- 
gen Elementen  als  Indikator,  im  Reagensglas  demonstrieren  läßt. 

Durch  diese  Versuche  war  zunächst  mit  Gewißheit  nur  erwiesen,  daß  die 
Wirkung  des  Antitoxins  in  einer  direkten  Beeinflussung  des  Toxins  zu  suchen 
ist,  und  die  Frage  war  noch  offen,  ob  diese  Wirkung  eine  Zerstörung  oder 
eine  Bindung  ist.  Der  Beweis  für  die  Bindung  wurde  nun  dadurch  erbracht, 
daß  es  in  geeigneten  Fällen  gelang,  aus  einer  physiologisch  neutralisierten 
Mischung  von  Toxin  und  Antitoxin  durch  partielle  Zerstörung  des  letzteren 
das  Toxin  wieder  wirksam  in  Freiheit  zu  setzen.  Es  gelang  Calmette^),  aus 
einer  Mischung  von  Schlangengift  und  Antitoxin  durch  passende  Erhitzung  das 
thermolabilere  Antitoxin  zu  zerstören  und  das  Toxin  wieder  zu  gewinnen. 
Ebenso  operierte  Wassermann^)  mit  dem  Toxin  des  Bacillus  pyocyaneus.  Aber 
diese  Trennungen  gelangen  nur,  wenn  seit  der  Vermischung  von  Toxin  und 
Antitoxin  noch  nicht  zu  lange  Zeit  verflossen  war.  Das  deutet  darauf  hin,  daß 
zur  Entgiftung  des  Toxins  eine  bloße  Bindung  desselben  an  das  Antitoxin  ge- 
nügt, daß  aber  in  Wirklichkeit  sekundär  ein  zweiter  Prozeß  hinzukommt,  den 
wir  in  Ermangelung  seiner  näheren  Kenntnis  vorläufig  als  „sekundäre 
Festigung"  bezeichnen  wollen.  In  diesem  Ausdrucke  liegt  die  Anschauung 
involviert,  daß  es  sich  nicht  um  eine  nachträgliche  Zerstörung  des  Toxins,  etwa 
wie  durch  ein  Verdauungsferment,  handelt,  sondern  um  das  Eintreten  einer 
irreversiblen  Bindung  wie  auch  sonst  bei  Kolloiden.  Diese  vorläufige  Auffassung 
wurde  dann  in  der  Tat  durch  Morgenroth  zur  Gewißheit  erhoben,  indem  es 
ihm  gelang,  durch  Veränderung  des  Milieus  auch  die  gefestigten  Bindungen 
wieder  zu  lösen.     Davon  wird  bald  genauer  die  Rede  sein. 

Ausgehend  nun  von  der  sichergestellten  Tatsache,  daß  hier  jedenfalls 
Bindungen  vorliegen,  haben  nun  Arrhenius  und  Madsen  geprüft,  ob  für 
diese  Bindungen  die  gewöhnlichen  Gesetze  der  Verwandtschaftlehre,  vor  allem  das 
Guldberg- AVaagcsche  Massenwirkungsgesetz  sich  anwenden  ließe.  Sie  wurden 
dabei  von  dem  Gedanken  geleitet,  auf  diese  Weise  die  Komplikationen  zu  ver- 
einfachen, die  sich  aus  der  Ehrlichschen  Annahme  von  der  Existenz  von 
Toxoiden  verschiedener  Avidität  ergaben. 

Diese  Arbeiten  von  Arrhenius  sind  auf  starken  AV^iderspruch  von  ver- 
schiedenen Seiten  gestoßen.  So  hat  sich  besonders  N ernst  entschieden  da- 
gegen ausgesprochen,  daß  die  Reaktionen  der  Toxine  und  Antitoxine  als  ge- 
wöhnliche reversible  behandelt  werden"').  In  gleichem  Sinne  sprachen  sich 
Biltz,  Zangger,  Bredig  und  von  Dungern  aus,  welche  alle  die  Irreversi- 
bilität der  Bindungen  betonten*). 

Zunächst  seien  die  Versuche  über  die  Bindungsverhältnisse  des  Tetano- 
lysins  und  des  Antitetanolysins  beschrieben,  weil  der  Nachweis  des  Tetano- 
lysius'*)  relativ  einfach  ist.  Das  Tetanolysin  ist  ein  toxisches  Stoßwechselprodukt 
der  Tetanusbazillen,  welches  sich  neben  dem  eigentlichen  krampferregenden 
Gift  in  der  Bouillon  findet,  in  der  die  Bazillen  gewachsen  sind.  Es  wirkt 
hämolytisch  auf  rote  Blutkörperchen,  und  eine  wenigstens  relative  quantitative 

»)  Aniu.  J^asteur  0  229  (1695).  —  *)  Zeitsehr.  f.  Hyg.  22  268  (1896>.  —  »)  Zeitschr.  f. 
Elektroc-b.  10  377  (1904).  —  *j  S.  Zeitschr.  f.  Elektroch.  10  783.  —  0)  Zeitschr.  f.  pbysikal. 
Oieiiüe  44  1  (1903)  und  Arrheuius,  Immunochemie,  Leipzig  1907. 
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Analyse  einer  Lösung  auf  da^  Toxin  läßt  sich  durch  Bestimmung  ihres  hämo- 
lytischen Titers  leicht  ausführen.  JSach  den  Erfahrungen  anderer  Autoren^) 
scheint  allerdings  das  Tetanolysin  in  Lösung  wenig  stabil  zu  sein,  so  daß  es 
sich  zu  solchen  Versuchen  nicht  geeignet  hätte.  Jedoch  scheint  das  von  Madsen 
hergestellte  Tetanolysin  in  der  Tat  beständiger  gewesen  zu  sein.  Die  Versuche 
wurden  nun  in  folgender  Weise  ausgeführt.  Eine  stets  konstante  Menge  von 
Tetanolysin  wurde  mit  wechselnden  Mengen  Antilysiu  versetzt  und  nach  ange- 
messener Zeit  die  übriggebliebene  Menge  Toxin,  die  das  Antitoxin  also  nicht 
gebunden  hatte,  bestimmt;  das  geschah  einfach  durch  Zusatz  einer  stets  gleichen 
Menge  von  Blutkörperchen  und  Bestimmung  des  hämolytischen  Vermögens 
durch  das  Maß  der  eingetretenen  Hämolyse.  Dies  konnte  am  einfachsten  und 
wohl  auch  am  sichersten  dadurch  geschehen,  daß  man  diejenige  Verdünnung 
ausprobierte,  die  man  dem  Reaktionsgemisch  geben  mußte,  damit  1  ccm  des- 
selben die  gerade  einfach  lösende  Menge  Lysin  für  eine  gegebene  Menge 
von  Blutkörperchen  enthielt.  Die  Bestimmung  des  hämolytischen  Vermögens 
ist  aber  auch  noch  anders  möglich,  indem  das  Heaktionsgemisch  nämlich  mit 
einem  Überschuß  von  Blutkörperchen  versetzt  und  aus  dem  Grade  der  ein- 
getretenen, unvollkommen  gebliebenen  Hämolyse  nach  einer  bestimmten  Zeit 
ein  Schluß  auf  die  Menge  des  noch  freien  Toxins  gezogen  wird.  Das  ist  aller- 
dings nur  unter  der  Voraussetzung  möglich,  daß  die  Abhängigkeit  des  Hämo- 
lysengrades  von  der  Menge  des  Toxins  bekannt  ist.  Diese  Abhängigkeit  wurde 
deshalb  von  Arrhenius  und  Madsen  vorher  bestimmt.  Sie  fanden  nun,  daß 
nicht  nur  für  das  Tetanolysin,  sondern  auch  für  andere  hämolytische  Gifte, 
wie  Ammoniak,  das  Gesetz  gilt,  daß  die  in  einer  gegebenen  Zeitdauer  hämo- 
lysierte  Menge  von  Blutkörperchen  dem  Quadrat  der  Giftkonzentration  propor- 
tional ist.  Dieses  Gesetz  gilt  nach  Arrhenius  mit  ziemlicher  Genauigkeit  stets 
dann,  wenn  die  Geschwindigkeit  der  Hämolyse  nicht  gar  zu  groß  ist.  Aus 
diesen  Daten  läßt  sich  also  in  dem  oben  beschriebenen  Versuch  aus  der  Stärke 
der  eingetretenen  Hämolyse  ein  Schluß  auf  die  Menge  des  noch  freien  Toxins 
ziehen,  und  auf  diese  Weise  gelangten  Arrhenius  und  Madsen  zu  folgenden 
Zahlen.  Wurde  eine  gegebene  Menge  Tetanolysin  mit  der  Menge  n  Anti- 
lysin  versetzt,  so  ergab  sich  nach  zweistündiger  Reaktionszeit  und  nachträg- 
lichem Blutzusatz  aus  dem  Grade  der  Hämolyse  folgende  Menge  freien  Lysins 
(T),   wenn  die  ursprüngliche  Lysinmenge  =100  gesetzt  wurde: 


n 

T  beob. 

T  berechnet 

0 

100 

100 

0,05 

82 

82 

0,1 

70 

66 

0,15 

52 

52 

0,2 

30 

38 

0.3 

22 

23 

0^4 

14,2 

13,9 

0,5 

10,1 

10,4 

0,7 

6,1 

6,3 

1,0 

4,0 

4,0 

1,3 

2,7 

2,9 

1,6 

2,0 

2,5 

2,0 

1,8 

1,9 

')  Craw,  Journ.  of  Hyg.  7  501   (1907). 
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2ccm 


n 


f  ig.  22. 
(Nach  Arrhenius). 

Die  Abszisse  (n)  bedeute  die  Menge  des  zugesetzten  Antitoxins,  die 
Ordinaten  die  verschiedenen  dazugehörigen  Toxizitäten  des  Gemisches  (T). 

Die  Kurve  hat  also  eine  Ähnlichkeit  mit  einer  solchen,  die  die  Absätti- 
gung  einer  schwachen  Säure  durch  steigende  Mengen  einer  schwachen  Base 
darstellen  würde.  Nur  zu  allererst,  w^o  die  Säuremenge  gegen  die  Basenmenge 
stark  überwiegt,  ist  die  Absättigung  proportional  der  zugesetzten  Alkalimenge, 
w4e  es  bei  der  Reaktion  zwischen  starken  Säuren  und  Basen  durchgängig  der 
Fall  ist.  Die  au  den  Anfangsteil  der  Kurve  gelegte  Tangente  (die  punktierte 
Linie  der  Figur)  würde  also  die  Reaktiouskurve  darstellen,  wenn  das  Lysin 
und  das  Antitoxin  eine  starke  Affinität  zueinander  hätten.  In  diesem  Falle 
wäre  also  die  Gestalt  der  Kurve  eine  gerade  Linie,  und  ihr  Schnittpunkt  mit 
der  Abszisse  würde  dasjenige  Gemisch  darstellen,  wo  beide  Substanzen  in  äqui- 
valenter Menge  vorhanden  sind.  Aus  dem  Winkel,  den  die  an  den  Anfangs- 
tcul  der  Kurve  gelegte  Tangente  mit  der  Abszisse  bildet,  kann  man  also 
die  ä(iuivalenten  Mengen  der  gegebenen  Toxin-  und  Antitoxinlösung  be- 
rechnen, und  wir  können  nunmehr  Toxin  und  Antitoxin  in  gleichem  Maße 
messen,  während  wir  vordem  für  beide  verschiedene  Maßeinheiten  (ccm  einer 
willkürlichen  Lösung)  annehmen  mußten.  Es  ergab  sich  nun,  daß  in  diesem 
Versuch  die  stets  angewandten  2  ccm  Toxinlösung  0,276  ccm  der  angewandten 
Antitoxinlösung  äquivalent  waren.  Es  ergab  sich  femer,  unter  Zugrundelegung 
dieses  relativen  Maßsystems,  die  Gültigkeit  folgender  Beziehung: 

(Konzentration  der  freien  Lysinmenge)  X  (Konzentration  der  freien  Anti- 
lysinmenge)  =  k  (Konzentration  der  gebundenen  Lysinmenge)^. 

Unter  Annahme  der  Konstanten  =0,115  sind  die  oben  berechneten  Werte 
entstanden,  die  in  geradezu  vorzüglicher  Weise  mit  den  beobachteten  überein- 
stimmen, wenn  man  die  Ungenauigkeiten  der  Methodik  berücksichtigt. 

Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  Arrhenius  und  Madsen  hier 
das  für  diese  Reaktion  geltende  Zahlengesetz  wirklich  gefunden  haben.  Wären 
nun  die  thermodynamischen  oder  kinetischen  Grundlagen  dieser  Reaktion  die- 
selben, wie  für  einheitliche  und  echte  Lösungen,  so  würde  daraus  folgen,  daß 
die  Reaktion  zwischen  Toxin  und  Antitoxin  nach  folgender  Gleichung  verläuft: 
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1  Mol.  Toxin  -(-  1  Mol.  Antitoxin  =  3  Mol.  Toxiu-Antitoxin-Verbindung. 
Arrhenius  und  Madsen  tragen  denn  auch  kein  Bedenken,  diesen  Schluß  zu 
ziehen.  Und  doch  scheint  mir  das  noch  nicht  so  ausgemacht.  Betrachten  wir 
nämlich  die  Art  der  Versuche  etwas  genauer. 

Es  wird  Toxin  und  Antitoxin  miteinander  vermischt.  Es  wird  angenommen, 
daß  dies  nach  MaUgabe  des  Massenwirkuugsgesetzes  geschieht  und  die  Reaktion 
eine  reversible  ist,  daß  also  das  Gleichgewicht  dadurch  charakterisiert  ist,  daß 
es  ein  dynamisches  ist  und  nur  deshalb  keine  Verschiebung  erleidet,  weil  in 
jedem  Augenblick  ebensoviel  Toxin  -(-  Antitoxin  sich  verbindet,  wie  von  der 
Verbindung  zerfällt.  Und  nun,  nach  eingetretenem  Gleichgewicht,  wird  eine 
ziemlich  erhebliche  Menge  von  Blutkörperchen  zugefügt,  als  Reagens  auf  das 
freigebliebene  Toxin.  Aber  die  Blutkörperchen  müssen  ja  dann  das  Gleich- 
gewicht wieder  stören,  wenn  man  nicht  annehmen  will,  daß  die  Toxin-Anti- 
toxin- Verbindung  irreversibel  sei.  Ist  das  aber  der  Fall,  so  kann  es  wiedeium 
nicht  das  gewöhnliche  Massen  Wirkungsgesetz  sein,  nach  dem  sich  dieses  Gleich- 
gewicht einstellt.  Die  Blutkörperchen  werden  gleichsam  als  Indikator  benutzt. 
Ein  Indikator  gibt  aber  nur  dann  richtige  Werte,  wenn  er  selbst  mit  so  ge- 
ringer Masse  in  die  Reaktion  tritt,   daß  er  das  Gleichgewicht  nicht  stört. 

In  der  Tat  sind  aber  derartige  Reaktionen  nicht  vollkommen  oder  gar 
nicht  reversibel.  Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  daß  sie  es  zuerst  sind,  dann  aber 
infolge  einer  sekundären  „Festigung^  der  Bindung  irreversibel  werden.  Damit 
soll  nicht  gesagt  sein,  daß  die  Bindung  überhaupt  nicht  mehr  lösbar  sei.  AVie 
besonders  die  Arbeiten  von  Morgenroth ^)  ergeben  haben,  sind  viele  der 
Bindungen,  die  man  für  irreversibel  hielt,  unter  geeigneten  Verhältnissen,  durch 
Änderung  der  Azidität  des  Reaktionsgemisches,  wieder  zu  trennen.  Aber  die  Frage, 
ob  eine  Bindung  durch  irgendwelche  Änderung  der  Bedingungen  wieder 
zu  lösen  ist  oder  nicht,  hat  gar  nichts  mit  der  Frage  zu  tun,  ob  die  Bindung 
unter  den  gegebenen  Verhältnissen  reversibel  ist.  Dies  allein  aber  ist  die 
Bedingung  für  die  Anwendbarkeit  des  Massenwirkungsgesetzes. 

Man  könnte  nun  meinen,  daß  diese  nachträgliche  Festigung  der  Bindung 
die  Lösung  dieser  Schwierigkeit  sei.  Es  stelle  sich  z.  B.  zunächst  nach  Maß- 
gabe des  Massenwirkuugsgesetzes  ein  dynamisches  Gleichgewicht  her,  und 
dann  gehe  die  Reversibilität  der  Bindung  verloren,  so  daß  der  Zustand  nun 
ein  stationärer  geworden  ist.  Unter  dieser  Annahme  würde  es  auch  kein 
Fehler  sein,  übergroße  Mengen  eines  „Indikators"  anzuwenden.  Aber  auch  diese 
Annahme  ist  nicht  richtig.  Wenn  nämlich  nach  primärer  Einstellung  des  dyna- 
mischen Gleichgewichts  die  Toxin-Antitoxin-Verbindung  allmählich  irreversibel 
werden  sollte  und  sich  dadurch  dem  Gleichgewichtsgemisch  entzieht,  so  müßten, 
wenn  man  überhaupt  das  Massenwirkungsgesetz  anwenden  darf,  aus  dem  noch 
freien  Toxin  und  Antitoxin  sich  neue  Mengen  der  Verbindung  bilden,  bis  zwischen 
den  nun  noch  reversibeln  Produkten  wieder  Gleichgewicht  herrscht,  und  so  fort. 
Wenn  es  also  richtig  sein  sollte,  daß  die  „Verbindung'*  allmählich  irreversibel 
wird,  und  wenn  das  Gleichgewicht  sich  überhaupt  nach  Maßgabe  des  Massen- 
wirkungsgesetzes einstellt,  so  muß  es  zum  Schluß  dahin  kommen,  daß  die  in 
äquivalentem  Maße  geringere  Menge  der  beiden  Substanzen,  also  entweder  das 
Toxin  oder  das  Antitoxin,  vollkommen  gebunden  wird.  Das  widerspricht  aber 
der  Beobachtung.     Und  so  wollen  wir  die  Arrheniussche  Gleichung  als  eine 

*)  S.   weiter  unteu. 
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TvAu    empirische    hinnehmen    und    uns     vorläufig    nicht    dazu    verstehen,    aus 
ihr  Schlüsse  über  die  Art  der  Reaktion  zwischen  Toxin  und  Antitoxin  zu  ziehen. 

Ferner  wurden  von  Arrhenius  und  Madseu^)  sehr  eingehende  Unter- 
suchungen über  die  Binduugsverhältnisse  von  Diphtherietoxin  und  -antitoxin 
angestellt  mit  einer  Methodik,  wie  sie  im  Wesentlichen  von  Ehrlich*')  aus- 
gearbeitet worden  war.  Die  Versuche  führten  zu  der  gleichen  Gleichgewichts- 
Ibrmel  wie  beim  Tetanolysin: 

(Konz.  d.  Toxins)  X  (Konz.  des  Antitoxins)  =  k  (Konz.  der  Toxin- Anti- 
toxin-Verbindung)'^. 

Die  Versuche  wurden  in  ähnlicher  Weise  vorgenommen  wie  die  mit  dem 
Tetanolysin,  nur  daß  als  „Indikator"  das  lebende  Meerschweinchen  benutzt 
wurde:  es  wurde  eine  gegebene  Menge  Diphtherietoxin  mit  wechselnden  Mengen 
Antitoxin  versetzt  und  die  übrigbleibende  Toxizität  eines  jeden  Gemisches  fest- 
gestellt, indem  ermittelt  wurde,  wieviel  ccm  des  Gemisches  die  einfach  tödliche 
Dosis  für  ein  Meerschweinchen  enthielten.  Die  Einwände  gegen  den  lebenden 
Organismus  als  Indikator  sind  eher  noch  berechtigter  als  die  entsprechenden 
beim  Tetanolysinversuch ;  dennoch  stimmen  die  berechneten  und  gefundenen 
AVerte  aufs  beste  überein.  Es  stellte  sich  ferner  heraus,  daß  die  Abschwächung. 
die  das  Toxin  beim  Lagern  erfährt,  sich  allein  darin  äußert,  daß  die  tödliche 
Dosis  des  Giftes  größer  wird.  Dagegen  bleibt  die  Aviditätskonstante  völlig 
gleich.  Das  spricht  zugunsten  der  schon  von  Ehrlich  aufgestellten  Behauptung, 
daß  das  Gift  sich  in  eine  zwar  unwirksame  Modifikation  umwandle,  die  aber 
noch  die  Fähigkeit  hat,  Antitoxin  zu  binden.  Dagegen  besteht  in  den  weiteren 
Einzelheiten  ein  tiefgehender  Unterschied  in  der  Auffassung  Ehrlichs  und 
Arrhenius\  Während  Arrhenius,  wenigstens  auf  Grund  seiner  letzten 
Kechnungen^),  keinen  Unterschied  in  der  Avidität  der  Umwandlungsprodukte 
erkennen  kann,  unterscheidet  Ehrlich  die  „Toxoide"  in  Protoxoide,  Syn- 
toxoide  und  Epitoxoide,  je  nachdem  das  Bindungsvermögen  zum  Antitoxin 
stärker,  gleich  oder  schwächer  als  das  des  Toxins  ist.  Es  ist  nun  nicht  zu 
bezweifeln,  daß  manche  der  Erscheinungen,  die  Ehrlich  auf  das  Vorhanden- 
sein von  Toxoiden  schiebt,  einfach  auf  Eechnung  der  unvollständigen  Bindung  zu 
setzen  sind.  Anderseits  gebührt  ihm  dennoch  das  Verdienst,  die  Toxoide  er- 
kannt und  nachgewiesen  zu  haben  und  sogar  das  Prinzip,  die  Toxoide  nach  ihrer 
größeren  oder  geringeren  Avidität  zu  unterscheiden,  hat  sich  im  Prinzip  durch- 
aus bewährt.  Beim  Rizin  werden  wir  diesem  Prinzip  sofort  wieder  begegnen, 
und  auch  Arrhenius  hat  an  diesem  Gift  davon  Gebrauch  gemacht. 

Die  Diphtherieversuche  von  Arrhenius  und  Madscn  führten  zu  folgenden 
Zahlen  : 

Das  Gift  wurde  geprüft 

1)  Februar  1902 
n  T  beol).  T  l.er. 

0  100  100 

0,05  74,4  87,5 

0,1  72,8  75,1 

1)  Madscn,  Zentralbl.  f.  Bakteriol.  34  630  (1904);  Arrhenius  und  Madsen,  Acad. 
scienc.  de  Dänemark  1904,  No.  4;  Arrhenius,  Berl.  klin.  AVochenschr.  (1904)216;  Arrhe- 
nius und  Madsen,  Zentralbl.  f.  Bakteriol.  36  612  und  37  1  (1904);  Arrhenius,  Iiumuno- 
cheinie,  Leipzig  1907.  —  *)  Ehrlich,  Die  "\Vert]>emes8ung  des  Dii)hthr rieserums.  Klin.  Jahr- 
buch VI  (1897).  —  »)  Arrhenius  u.  Madsen,  Oversigt  over  d.  dansko  Yid.-Selsk.  1904, 
Nr.  4,  S.  269. 
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n 

T  beob. 

T.  ber. 

0,15 

57,6 

62,7 

0,2 

49,8 

50,6 

0,25 

32,2 

38,6 

0,3 

28,0 

27,3 

0,35 

17.2 

17,5 

0,4 

11,1 

9,9 

0,45 

5,6 

6,0 

0,5 

4,2 

4,1 

Absolute  Toxizität  des  reinen  Giftes:  4,2. 

Aviditätskonstante :  0,012. 

n  =  Antitoxinmenge,  die  zu  konstanter  Toxinmenge  zugefügt  wird. 

T  =  Toxizität  des  Gemisches;  die  des  reinen  Giftes  =100  gesetzt. 

2)  Dasselbe  Gift 

November  1902 

n                            T  ))eob.  T.  ber. 

0                              100  100 

0,06                         79,3  86,5 

0,12                          76,0  73,2 

0,18                         64,7  59,9 

0,24                         50,9  46,6 

0,3                           39,1  34,0 

0,36                         23,1  22,4 

0,4                           14,8  15,7 

0,48                           8,3  7,0 

0,54                           2,5  4,5 

0,6                             2,6  3,0 

Absolute  Toxizität  des  Giftes  vermindert,  =  2,86. 
Aviditätskonstante  gleich  geblieben  =0,012. 

3)  Dasselbe  Gift 

September  1903 

11                            T  beub.  T.  ber. 

0                              100  100 

0,1                            76,1  75,1 

0,15                         62,6  62,7 

0,2                           47,6  50,6 

0,25                         45,8  38,6 

0,3                            25,9  27,3 

0,35                         17,3  17,5 

0,4                             9,6  9,9 

0,45                           5,3  6,0 

0,5                              3,1  4,1 

0,6                              1,6  2,6 
Absolute  Toxizität  des  Giftes  wieder  vermindert,  =  2,14. 
Aviditätskonstante  gleich  geblieben  =  0,012. 

Die  Übereinstimmung  ist  in  Anbetracht  der  Schwierigkeit  der  Versuche 
geradezu   vorzüglich,    so    daß   die   von    Arrhcnius    und    Madsen   gefundene 
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Formulierung  als  praktisch  brauchbare  Rechenformel  angesehen  werden  kann. 
Cber  die  Deutung  dieses  Gesetzes  kann  ich  nur  das  beim  Tetanolysin  Gesagte 
wiederholen. 

Ähnliche  Versuche  machten  Madsen  und  Walbum^)  mit  dem  Rizin 
und  seinem  Antikörper,  dem  Antirizin.  Rizin  und  Antirizin  reagieren  nun 
miteinander  unter  Präzipitatbildung,  und  es  ist  deshalb  eigentlich  nicht  richtig, 
diese  Reaktion  unter  diejenigen  ohne  Zustandsänderung  zu  rechnen.  Aber  es 
ist  nicht  sicher,  ja  sogar  unwahrscheinlich,  daß  das  Rizin  ein  einheitlicher 
Körper  ist,  und  es  ist  sehr  wahrscheinlich,  daß  der  präzipitogene  Anteil  des 
Rizius  nicht  identisch  mit  dem  agglutinierenden  Gifte,  und  dieses  wiederum 
verschieden  von  dem  Nervengifte  des  Rizins  ist.  Insofern  können  wir  diese 
Reaktion  auch  hierher  rechnen;  denn  die  Untersuchungen  erstrecken  sich  auf 
das  Antirizin  nur  in  bezug  auf  seine  antiagglutinierende,  und  zweitens  in  bezug 
auf  seine  antineurotoxische  Wirkung,  nicht  aber  auf  seine  rizinpräzipitierende 
Wirkung.  Für  das  Gleichgewicht  zwischen  dem  Rizin -Agglutinin  und  seinem 
Antikörper  fanden  nun  Madsen  undWalbum  dieselbe  Formel,  auch  mit  dem- 
selben Exponenten,  gültig  wie  für  das  Diphtheriegift: 

Je  1  ccm  Rizinlösung  wird  mit  u  ccm  Antirizinserum  versetzt.  Ent- 
sprechend dem  oben  gezeigten  Verfahren  fand  sich,  daß  1  ccm  Antirizin  29  ccm 
der  Rizinlösung  äquivalent  war.  Die  Gleichgewichtskonstanto  war  0,0537,  und 
auf  diese  Weise  ergaben  sich  folgende  Werte: 


n 

T  beob. 

T  ber. 

0 

6,7 

19,7 

0,025 

6,7 

6,8 

0.035 

3,6 

3,6 

0,045 

2,1 

2,1 

0,055 

1,5 

1,4 

0,065 

1.0 

1,0 

0,075 

0,8 

0,8 

0,087 

0,64 

0,63 

0,1 

0.5 

0.57 

An  dieser  Tabelle  befindet  sich  eine  bemerkenswerte  Eigentümlichkeit. 
Als  Toxizität  des  gesamten  angewandten  Rizins  ohne  Antirizin  berechnet  sich 
durch  Extrapolation  der  Wert  19,7,  während  gefunden  wurde  6,7.  Es  ist  dies 
der  einzige  Wert  der  ganzen  Tabelle,  der  sich  weit  von  dem  berechneten  ent- 
fernt. Es  läßt  sich  dieser  Befund  nur  dadurch  erklären,  daß  die  Bindungs- 
fühigkeit  des  Gesamtrizins  an  das  Antitoxin  größer  ist,  als  seiner  Toxizität 
entspricht,  daß  also  außer  dem  eigentlichen  Toxin  noch  ein  Toxoid  im  Sinne 
Ehrlichs  vorhanden  ist,  und  daß  ferner  dieses  Toxoid  eine  merklich  größere 
Affinität  zum  Antitoxin  hat  als  das  Rizin  selbst.  So  kommt  es,  daß  der  an- 
fängliche Zusatz  von  Antirizin,  welcher  nach  der  Theorie  eigentlich  den  relativ 
größten  Entgif tuugseffekt  haben  solllte,  gar  keinen  Einfluß  auf  die  Toxizität 
hat.  Diese  Protoxoide  im  Rizin  waren  schon  vorher  von  Jacoby  beobachtet 
worden.^)  Das  Protoxoidpbänomen  zeigte  sich  aber  nicht  in  allen  Fällen, 
sondern  es  fanden  sich  auch  Fälle  mit  regelmäßiger  Absättigungskurve: 

')  Zentralbl.  f.  Bakteriol.  36  2  (1904)  und  Acad.  Danemark  1904,  Xo.  3.  —  «)  Hof- 
meisters   Beiträge  2  535  (1902). 
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u 

T  beolj. 

T  ber. 

0 

100 

100 

0,1 

88 

88 

0,3 

73 

72 

0,2 

G3 

58 

0,4 

44 

44 

0,5 

27,3 

31,3 

0,C 

15,9 

19,4 

0.7 

11,9 

11,0 

0,8 

M 

6,4 

Gleichgewichtskonstante  dieses  Versuchs  =  0,014.  Die  Starke  des  hier 
angewandten  Rizius  sank  in  47  Tagen  von  1  auf  0,4  und  in  weiteren  42  Tagen 
auf  0,196,  gleichzeitig  sank  die  Gleichgewichtskonstante  im  ganzen  im  Verhältnis 
von  0,0537  :  0,0142. 

Wurde  dagegen  die  antineurotoxische  AVirkung  des  Antirizinserums  ge- 
messen, so  ergab  sich  folgendos: 

1  g  llizin  hatte  die  Toxizität  8130  (d.  h.  enthielt  so  viele  tödliche  Dosen 
für  ein  Meerschweinchen).  Wurde  nun  eine  konstant  gehaltene  Menge  Kizin, 
welche  40,7  Toxizität  hatte,  mit  n  ccm  Antirizin  versetzt,  20  Minuten  bei  37** 
gehalten  und  dann  Meerschweinchen  injiziert,   so   hatte  sie  folgende  Toxizität: 


u 

1   bcou. 

T  bor 

0 

40,7 

40,7 

0,01 

25 

25,6 

0,0125 

21 

22 

0.015 

17 

18,6 

0,02 

12 

12.2 

0,0225 

9 

9,5 

0,025 

7 

7 

0.0275 

5 

5 

0.03 

4 

3.5 

0,0325 

3 

2,7 

0.035 

2 

1 

Die  40,7  Toxizitäten  sind  enthalten  in  0,005  g  Rizin,  und  dieser  Menge 
ä<iuivalent  sind  0,025  ccm  Antirizinserum.  Die  Gleichgewichtsformel  hat  die- 
selbe Form  wie  die  früheren,  aber  einen  andern  Exponenten: 

(Konz.  d.  freien  Kizins)  (Konz.  d.  freien  Antirizins^i  =  k  (Konz.  d.  Verbindung)-, 
und  Arrhenius  schließt  aus  dieser  Gleichung,  daß  2  Mol.  Rizin  und  2  Mol. 
Antirizin  zu  3  Mol.  der  Verbindung  zusammentreten. 

Die  beiden  im  Rizin  enthaltenen  Gifte  unterscheiden  sich  demnach  auch 
durch  die  Art  ihrer  Reaktionsweise  mit  dem  Antitoxin.  Dabei  ist  das  Präzi- 
pitin des  Autirizins  noch  nicht  untersucht  worden. 

Interessante  Bindungsverhältnisse  zeigten  die  Schlangengifte  nach  Unter- 
suchungen vonKyes^)  sowie  MadsenundNoguchi.*)  Die  Toxizität  des  Schlangen- 
giftes wurde  nach  seinem  hämolytischen  Vermögen  für  rote  Blutkörperchen 
bemessen.  Nach  neueren  Untersuchungen  von  Morgenroth  scheint  es  sicher- 
gestellt,  daß    auch   im  Schlangengifte  die  hämolytische  Komponente  von  der 

»>  Berl.  klin.  Woohenschr.  1904  Nr.  19.  —  *)  Joiim.  of  exi»eriin.  Med.  9  18  (1907) 
und  Verhdl^r.  d.  dän.  Gosellsch.  d.  AVissensch.  (1906)  2'33. 
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ueuro toxischen  wohl  zu  trennen  ist.  Die  Absättigungskurve  der  Schlangen- 
gifte mit  ihrem  Antitoxin  erwies  sich  als  nahezu  geradlinig,  d.  h.  die  Affinität 
der  Gifte  zum  Antitoxin  ist  sehr  hoch,  die  Bindung  ist  sehr  vollständig,  die 
Affinitätskonstante  der  Gleichgowichtsgleichung  sehr  klein.  Eine  gegebene  Menge 
Gift  wurde  3  Stunden  mit  wechselnden  Mengen  Antitoxin  bei  gleichem  Gesamt- 
volumen der  Mischung  versetzt  und  dann  als  Indikator  rote  Blutkörperchen 
zugesetzt,  eventuell  unter  gleichzeitiger  Zugabe  einer  konstanten  Menge  Lezi- 
thins, welches  das  Schlangengift  nach  den  Untersuchungen  von  Kyes  und 
Sachs  ^)  erst  zu  dem  eigentlichen  Hämolysin  vervollständigt. 

1  ccm  0,05  "/oiges  Crotalusgift  mit  n  ccm  Antivenin  versetzt,  zeigt  folgende 
Toxizität: 


n 

T  beol). 

T  ber. 

0 

100 

100 

0,05 

89 

91 

0,1 

77 

81 

0,15 

71 

22 

0,2 

C4 

63 

0,25 

54 

53 

0,3 

46 

44 

0,35 

36 

35 

0,4 

24 

26 

0,45 

16 

16 

0,5 

6,3 

7 

0,55 

1,5 

0 

Für  die  Berechnung  der  Toxizität  ist  hier  die  einfache  Annahme  gemacht 
worden,  daß  die  Bindung  vollkommen  ist,  d.  h.  daß  die  Neutralisation  des 
Giftes  genau  proportional  der  zugesetzten  Antitoxinmenge  sei.  Die  Überein- 
stimmung ist  gut,  nur  die  letzte  Zahl  deutet  auf  eine  immerhin  doch  vorhan- 
dene UnVollständigkeit  der  Bindung  hin.  In  einem  zweiten  Beispiel  wird  diese 
Abweichung  noch  etwas  deutlicher: 

1  ccm   Gift  von  Ancistrodon  piscivorus 
-j-  11  ccm  Antivenin 


n 

T  bcob. 

T  ber. 

0 

100 

100 

0,05 

93 

94 

0,1 

87 

88 

0,15 

82 

82 

0,2 

77 

76 

0,25 

70 

70 

0,3 

63 

64 

0,4 

53 

52 

0,5 

42 

40 

0,G 

26 

28 

0.7 

17 

16 

0,8 

11 

4 

1.0 

2 

0 

>)  Kyes,  Berl.  klin.  AVochenschr.  1902,  Xr.  38  u.  39;  Kyes  und  Hans  Sachs,  ]^erl. 
klin.  "W^ochenschr.  1903,  Nr.  2—4;  Kyes,  Berl.  klin.  Wochenschr.  1903,  Xr.  42  u.  43;  Zeit- 
schrift f.  physiol.  Chemie  41  273  (1904). 
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Die  Übereinstimmung  ist  wieder  höchst  befriedigend,  nur  die  letzten  Zahlen 
deuten  wieder  auf  eine  geringgradige  UnvoUständigkeit  der  Bindung,  die  aber 
nicht  zu  vergleichen  ist  mit  der  UnvoUständigkeit  der  Diphtheriegift-Antitoxin- 
verbindung. 

Ähnliche  Versuche  stellte  Kyes  an.  Wurde  die  Toxizität  verschiedener 
Toxin-Antitoxingemische  durch  Bestimmung  dos  hämolytischen  Titers  bei  einem 
Überschuß  von  Lezithin  bestimmt,  so  war  die  Absättigungskurve,  d.  h.  die 
Toxizität,  dargestellt  als  Funktion  der  Antitoxin  menge  bei  konstantem  Toxin- 
gehalt  in  einem  rechtwinkligen  Koordinatensystem,  eine  Gerade,  d.  h.  die 
Avidität  der  reagierenden  Substanzen  ist  sehr  groß  und  eine  meßbare  Disso- 
ziation besteht  nicht.     Das  zeigt  folgender  Versuch: 


Gemisch 

Toxizität,  ausgedrückt 

durch  die  Menge  der 

lösenden  Dosen,  die  das 

Gemisch  enthält 

Abnahme  der 

hämoly- 
tischen Wir- 
kunsr 

Gift  allein 

4890 

— 

Gift+ 1.0,75  Antitoxin 
Gift  4- 2-0,75  Antitoxin 

3260 
1630 

1630 
1630 

Gift +  3.0,75 

Antitoxin 

etwa  0 

1625 

Vgl. 

dazu  Yig.  23. 

<f800 


3200 


1600 •• 


Nun  erhält  man  aber  auch  durch  Injektion  von  Kobragift-Lezithid  ein 
Antitoxin,  welches  andere  Eigenschaften  besitzt.  Es  hat  eine  schwache  Aviditiit 
zum  Toxin  und  seine  Verbindung  eine  hohe  Dissoziation: 
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>  com  Flüssigkeit, 

enthaltend 

Toxizität 

Abnahme 

0,4  ccni  Kobralezitbidlösung 

(in 

lösenden  Dosen 

der 

...  com  Antitoxin 

gegen    Ochsenblut) 

Toxizität 

0 

236 

— 

1,0 

155 

81 

2,0 

92,5 

62,5 

3,0 

66,5 

26 

4,0 

50 

16,5 

Vjrl.  dazu 

Fig 

24. 

250  k 


Schließlich  seien  noch  die  Versuche  über  Saponin  erwähnt,  welche 
ebenfalls  von  Madsen  und  Noguchi  stammen.^)  Das  Saponin  ist  ein  hämo- 
lytisch wirkendes  Gift  von  dem  ausgesprochenen  Charakter  eines  hydrophilen 
Kolloids.  Dieses  wird  nun  durch  Cholesterin  seiner  hämolytischen  Eigen- 
schaften beraubt,  so  daß  das  Cholesterin  sich  hier  wie  ein  Antitoxin  verhält, 
wie  Eansom  fand.^)  Auch  hier  wurde  eine  konstante  Menge  des  Toxins  mit 
wechselnden  Mengen  Antitoxin,  d,  h.  Cholesterinlösung,  versetzt  und  das  hämo- 
lytische Vermögen  des  Gemisches  nach  genügender  Digestion  gemessen.  An 
diesem  Beispiel  legten  sich  die  Verfasser  auch  die  oben  gestreifte  Frage  vor, 
ob  die  Menge  der  zugesetzten  Blutkörperchen,  die  als  Indikator  dienen,  nicht 
das  Gleichgewicht,  welches  sie  messen   sollen,  verschieben.     Es  wurde  daher 

0  Acad.  scienc.  Danemark,  (1904)  457.  —  *)  Deutsche  med.  AVochenschr.  (1901)  194. 
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untersucht,  ob  die  Menge  der  zugesetzten  Blutkörperchen  einen  Einfluß  auf  das 
Resultat  hatte.  Es  fand  sich  aber,  daß  eine  Veränderung  der  Blutkörperchen- 
mengo  im  Bereich  von  1:4  keinen  Einfluß  auf  das  Resultat  hatte.  Die  Verfasser 
schließen  daraus,  daß  die  Blutkörperchen  so  wenig  von  dem  Toxin  binden,  daß 
es  für  eine  Verschiebung  des  Gleichgewichts  nicht  von  Belang  ist.  Diese 
Deutung  scheint  mir  allerdings  noch  nicht  genügend  bewiesen,  und  es  liegt  mir 
die  Deutung  näher,  daß  das  Gleichgewicht  deshalb  von  den  Blutkörperchen 
nicht  verschoben  wird,  weil  es  überhaupt  unter  den  gegebenen  Bedingungen 
kein  freies,  dynamisches  Gleichgewicht  ist,  sondern  ein  irreversibler  Zustand. 
Daß  diese  Deutung  zum  mindesten  ebenso  berechtigt  ist  wie  die  andere,  werden 
wir  gleich  hören,  wenn  wir  das  sog.  Danyszschen  Phänomen  kennen  lernen 
werden.     Vordem  aber  noch  etwas  viel  Prinzipielleres. 


Neutralisation  von  0,04  g  Saponin  mit  n  ccm  einer  0,1  n  „Cholesterinlösung'' 


Toxizität,  gemessen 

durch 

11 

l,25<>/«i>rc 

2,5»/oi!,'e 

C'o'ge        i  Mittel  aus  den 

T  berechnet 

Blutemulsion 

3  Messungen 

0 

100 

100 

100            |-         100 

95.2 

0,01 

79,5 

82,4 

79,3                    80,4 

78,5 

0,015 

07,5 

71,0 

71,8 

70,1 

71,5 

0,02 

54,G 

57,6 

62,1 

58,1 

62,9 

0,025 

48,1 

53,1 

56,0 

62,4 

55,6 

o,o:$ 

44,0 

45,4 

48,3 

45,9 

48,3 

0,04 

34,5 

41,0 

40,6 

38,7 

35,4 

0,05 

26,7 

33.4 

29,3         i          29,8 

24,9 

O.OC 

17,7 

21,2 

18,1                   19,0 

15,7 

0,07 

11,1 

12,8 

9.4        i           11,1 

9,8 

0,08 

7,8 

6,7 

4.3 

6,8 

6,1 

0,1 

3,7 

3,2 

2,4 

3,1 

2,8 

0,12 

1,7 

1,4 

1,2 

1,5 

1.4 

0.11 

0,<57 

0,62 

0,51 

0.6 

i          0,8 

0,16 

0,34 

0,43 

0.42 

0,4 

0,5 

0,0 

4  g  Saponin  i 

iquivalent  0,C 

153  ccm  der  Cholesterinlösi 

mg. 

Gleichgewi 

chtsformel  wi 

e  des  Rizin-I 

^eurotoxins. 

])ie  Autoren  sprechen  hier  von  der  „Konzentration"  des  Cholesterins, 
setzen  seine  Konzentration  als  aktive  Masse  in  die  Formel  des  Massenwirkungs- 
gesetzes  ein  und  behandeln  es  wie  eine  echte  Lösung.  Nun  ist  aber  gerade 
das  Cholesterin  in  Wasser  keinesfalls  gelöst,  sondern  ein  typisches  Suspensions- 
kolloid, wie  aus  einer  milchigen  Beschaffenheit 'der  wäßrigen  Lösung  hervor- 
geht, ferner  daraus,  daß  diese  «Lösung"  schon  durch  geringe  Mengen  von 
Xeutralsalzen  gefallt  wird^).  Das  Cholesterin  hat  in  wäßriger  Suspension 
sicherlich  keinen  echten  osmotischen  Druck,  und  wenn  trotzdem  das  scheinbare 
Massenwirkungsgesetz  zu  so  vorzüglichen  Resultaten  geführt  hat,  so  beweist  das 
weiter  nichts,  als  daß  auf  Grund  einer  falschen  Voraussetzung  eine  gute  empi- 


Vergl.  darilWr  l*orgcs,  Bimh.  Zeitschr.  7  162  (1908). 
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rische  GleichuDg  entstanden  ist.  Nichts  beweist  das  so  gut  als  gerade  dieses 
durchsichtige  Beispiel. 

Der  wichtigste  Punkt,  der  die  theoretischen  Grundlagen  der  Arrhenius- 
schen  Veraussetzung  am  meisten  in  Frage  stellt,  ist  das  Danysz-Phänomen. 
Dieses  wurde  an  folgendem  Beispiel  gefunden^):  Wenn  man  eine  gegebene 
Menge  Diphtherieantitoxin  mit  einer  gewissen  Toxinmenge  vermischt,  so  wird 
das  Gemisch  vollkommen  entgiftet  Wenn  man  aber  zu  derselben  Antitoxin- 
menge die  gleiche  Toxinmenge  wie  eben,  aber  in  einzelnen  Portionen  mit  zeit- 
lichen Intervallen  zugibt,  so  ist  das  Gemisch  giftig.  Die  gleiche  Antitoxin- 
menge, die  bei  der  früheren  Versuchsanordnung  genügte,  das  Toxin  zu  ent- 
giften, genügt  jetzt  nicht  mehr.  v.  Düngern^  untersuchte  diese  Verhältnisse 
genauer.  Das  Verhalten  erinnert  an  die  eigentümlichen  Erscheinungen  der 
Summation  zweier  Portionen  eines  flockenden  Elektrolyten  auf  eine  Suspensions- 
kolloid nach  den  Untersuchungen  von  Freundlich*)  sowie  Höber  und 
G.ordon*). 

Neuerdings  hat  Arrhenius*^)  noch  auf  andere  Analogien  dieses  Phänomens 
hingewiesen.  Wenn  man  Monochloressigsäure  mit  der  berechneten  Menge  NaOH 
auf  einmal  versetzt,  so  entsteht  einfach  das  Na-Salz  der  Säure,  und  die  Lcisung 
wird  neutral.  Setzt  man  aber  zu  der  gleichen  Menge  NaOH  dieselbe  Menge 
Monochloressigsäure  in  Portionen  allmählich  hinzu,  so  reagiert  auch  das  Cl  der 
Säure  mit  dem  Natron,  indem  gleichzeitig  Glykolsäure  entsteht.  Die  Voraus- 
setzung für  das  Zustandekommen  dieses  Verhaltens  ist  dadurch  gegeben,  daß 
die  Einwirkung  der  beiden  Substanzen  auf  einander  auf  zwei  verschiedenen, 
neben  einander  verlaufenden  Prozessen  besteht,  von  denen  der  eine  mit  er- 
heblich größerer  Geschwindigkeit  verläuft  als  der  andere.  Es  wird  weiterhin 
zu  untersuchen  sein,  ob  eine  solche  Annahme  für  die  Toxin- An titoxiubindung 
zulässig  ist.  Zur  Zeit  erklärt  sich  das  Danysz-Phänomen  durch  die  Mitwirkung 
der  ohnehin  durch  andere  Tatsachen  sichergestellten  Toxoide  ebenso  gut. 

Wiederholt  war  die  Rede  davon,  daß  die  Toxin- Antitoxinbindungen  irre- 
versibel seien  oder  es  im  Laufe  der  Zeit  würden.  Die  Verhältnisse  liegen 
hier  ähnlich  wie  bei  der  Aufnahme  von  Farbstoffen  durch  Adsorbentien. 
Durch  Untersuchungen  von  Morgenroth  hat  sich  sogar  weiter  erwiesen,  daß 
diese  Bindungen,  mögen  sie  noch  so  alt  sein,  durch  Änderung  der  Reaktion 
des  Milieus  rückgängig  gemacht  werden  können.  Wenn  somit  früher  die 
Möglichkeit  zu  der  Annahme  bestand,  daß  wenigstens  sekundär  die  Antitoxine 
zu  einer  irreversibelen  Veränderung  der  Toxine  führen,  so  ist  diese  Möglich- 
keit jetzt  ausgeschlossen. 

Diese  Versuche  von  Morgenroth  zeigten  nämlich  folgendes.  Wenn  man 
eine  7  Tage  gelagerte  Verbindung  von  Kobragift  mit  Antitoxin,  in  der  also 
alle  Gelegenheit  gegeben  ist,  daß  zunächst  etwa  reversibel  gewesene  Bindungen 
sekundär  gefestigt  wurden,  mit  ein  wenig  Salzsäure  versetzt,  so  trennen  sich 
Toxin  und  Antitoxin  wieder  vollkommen.  Der  Nachweis  dieser  Trennung  ge- 
lang auf  folgende  Weise®):  Das  Kobratoxin,  und  zwar  der  hämolytische  Anteil 
desselben,  geht  bekanntlich  nach  Kyes  mit  Lezithin  eine  Verbindung  ein,  die 
ebenfalls  hämolytisch  wirkt,  aber  nicht  die  Fähigkeit  hat,  sich  mit  dem  gewöhn- 
lichen Kobraantitoxin  zu  verbinden.     Diese  Lezithinverbindung  entsteht  sowohl 

»)  Danysz,  Ann.  Pasteur  16  311  (1902).  —  «)  Deutsche  med.  Woohenschr.  1904, 
H.  8—9.  —  »)  Zeitschr.  f.  physikal.  Chemie  44  143  (1903).  —  *)  Hofmeisters  Beitr.  5  432 
(1904).  —  ^)  Journ.  of  Hyg.  8  1   (1908).  —  «)  Berl.  klin.  Woehenschr.  1905,  Nr.  50. 
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bei  neutraler  wie  bei  saurer  EeaktioD.  Wenn  man  daher  das  neutralisierte 
Gemisch  von  Kobrahämolysin  und  Antitoxin  mit  HCl  und  Lezithin  versetzt, 
so  wird  das  eventuell  abgelöste  freie  Toxin  sofort  an  Lezithin  gebunden  und 
kann  sich  in  diesem  Zustande  nach  darauffolgender  Neutralisation  der  HCl 
nicht  wieder  an  das  Antitoxin  binden,  wird  also  wieder  frei  und  läßt  sich 
durch  seine  hämolytische  Eigenschaft  nachweisen.  Daß  auch  das  Antitoxin 
in  völlig  unveränderter,  wirksamer  Form  abgespalten  wird,  geht  daraus  hervor, 
daß,  wenn  der  Versuch  ohne  Lezithin  ausgeführt  wird,  nach  Neutralisation  der 
HCl  wieder  völlige  Entgiftung  des  Kobrahämolysins  stattfindet.  Der  bloße 
Nachweis,  daß  das  Toxin  unverändert  aus  der  Antitoxinverbindung  abgespalten 
wird,  gelingt  auch  dadurch,  daß  er  ein  mit  HCl  versetztes,  dissoziiertes  Gemisch 
von  Toxin  und  Antitoxin  ^/^  Stunde  ins  siedende  Wasserbad  brachte.  Dabei 
geht  das  thermolabile  Antitoxin  zugrunde,  während  das  Toxin,  wie  vordem 
schon  bekannt  war,  das  Erhitzen  in  saurer  Lösung  sehr  gut  verträgt.  An  dem 
Mechanismus  der  erstbeschriebenen  Reaktion  ist  noch  eines  unklar.  Bildet  sich 
beim  Kochen  von  Antitoxin-Toxinverbindung  mit  HCl  und  Lezithid  erst  freies 
Toxin  und  dann  aus  diesem  das  Lezithid,  oder  bildet  sich  erst  Lezithid  und 
aus  diesem  freies  Toxin?  Die  Entscheidung  darüber  brachte  Morgenroth^), 
indem  er  nachwies,  daß  auch  die  nicht  angesäuerte  Toxin-Antitoxinverbiudung 
ein  thermostabiles  Lezithid  bildet.  Der  Gang  bei  dem  Salzsäure-Lezithin- 
versuch ist  also:  zuerst  bildet  sich  ein  Lezithid  der  Toxin-Antitoxinverbindung, 
dann  tritt  durch  die  Salzsäure  die  Spaltung  in  freies  Antitoxin  und  Toxiu- 
lezithid  ein.  Ebenso  wie  an  dem  hämolytischen  Anteil  des  Kobragiftes  gelang 
der  Nachweis  der  Trennbarkeit  der  Toxin-Antitoxinverbindung  auch  mit  der 
neurotoxischen  Komponente  desselben,  wenn  auch  die  Ausbeute  dieser  Trennung 
nicht  so  gut  war. 

Aber  auch  beim  Diphtherietoxin  ist  Morgenroth  und  Willanen^)  der 
entsprechende  Versuch  gelungen.  Durch  Zufügung  sehr  geringer  Salzsäure- 
mengen gelang  es  ihnen,  aus  alten  Diphtherietoxin- Antitoxingemischen  das  Toxin 
wieder  in  Freiheit  zu  setzen,  bezw.  durch  Arbeiten  in  saurer  Lösung  die  Ver- 
bindung beider  zu  verhindern.  Es  besteht  hier  offenbar  eine  durchgehende 
Gesetzmäßigkeit:  die  Toxin-Antitoxinverbindungen  sind  nur  unter  den  Be- 
dingungen, unter  denen  sie  entstanden  sind,  irreversibel;  durch  Änderung  der 
Reaktion  des  Mediums  gelingt  es,  die  Komponenten  wieder  zu  trennen.  Wir 
haben  hier  genau  dieselben  Erscheinungen,  wie  bei  der  Adsorption  von  Farb- 
stoffen oder  Albumosen  an  adsorbierende  Suspensionen  (vgl.  S.  353).  Jeden- 
falls bestellt  die  völlige  Eeversibilität,  wie  sie  die  Anwendung  des  Massenwir- 
kungsgesetzes verlangen  würde,  nicht.  Inwieweit  man  überhaupt  von  einer 
Eeveisibilität  dieser  Verbindungen  ohne  Änderung  der  Eeaktion  sprechen  darf, 
geht  aus  Versuchen  von  Craw^)  hervor.  Er  arbeitet  mit  einem  dem  Tetano- 
lysin  ähnlichen  bakteriellen  hämolytischen  Bakterientoxin,  dem  aus  Kulturen 
des  Bacillus  Megatherium  gewonnenen  „Megatheriolysin". 

Auch  hier  ergab  sich  eine  bessere  Diffuudierbarkeit  des  Toxins  als  des 
Antitoxins,  sowohl  bei  der  Diffusion  in  Gelatine  wie  bei  der  Filtration  durch 
Martinsche  Gelatinefilter  bei  100  Atmosphären  Druck.  Dadurch  war  aber  die 
Möglichkeit  gegeben,   unverbunden  nebeneinander  bestehendes  Toxin  und  Anti- 

^)  Festschrift  z.  ErüfTnun^y  d.  J*atliol.  Inst.  Berlin,  herausgegeben  von  Orth,  1906.  — 
2)  Virchows  Ar(-hiv  190  371  (1907).  —  »)  Proc.  Royal  Soc.  76  179  (1907)  und  Zeitscbr.  f. 
physik.  Chemie  52  569  (1907). 
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toxin  voueinander  zu  trennen.  Es  wurden  nun  Gemische  von  Toxin  dieser 
Filtration  unterworfen,  welche  teils  noch  toxisch,  teils  neutralisiert,  teils  über- 
neutralisiort  waren.  In  allen  Fällen  ließ  sich  freies  Toxin  im  Filtrat  nach- 
weisen, und  Craw  schließt  unter  der  Annahme,  daß  in  der  kurzen  Zeit  der 
Filtration  eine  Verschiebung  des  Gleichgewichts  nicht  eingetreten  ist,  daß  die 
Bindung  auf  alle  Fälle  unvollständig  ist.  Wurde  dies  bei  10®  des  freien 
Toxins  beraubte  Gemisch  auf  das  ursprüngliche  Volumen  aufgefüllt,  2^2  Stunde 
auf  37  ®  erwärmt,  und  wieder  filtriert,  so  filtrierte  wieder  eine  erhebliche  Lysin- 
menge.  Craw  schließt  daraus,  daß  bei  37®  die  Verbindung  reversibel  ist. 
Auch  bei  der  Diffusion  in  Gelatine  ergab  sich,  daß  aus  neutralen  und  über- 
neutralisierten Gemischen  freies  Toxin  in  die  Gelatine  hiueindiffundiert.  Auch 
der  Danyszeffekt  ließ  sich  hier  konstatieren. 

Also  bei  allen  Versuchen  trotz  mancher  Unstimmigkeiten  das  konstante 
Resultat:  die  Toxin- Antitoxinverbindung  ist  unter  gewissen  Umständen  umkehr- 
bar, aber  diese  Reversibilität  ist  nicht  so  unbeschränkt,  daß  man  das  Massen- 
wirkungsgesetz anwenden  könnte. 

Es  fragt  sich  nunmehr,  welcher  Art  denn  überhaupt  die  Toxin-Antitoxin- 
verbindungen  sind. 

Es  liegt  nahe,  sie  als  eine  salzartige  aufzufassen,  also  eine  Bindung  mit 
Ausgleich  elektrischer  Ladungen.  Betrachten  wir  deshalb  einmal  die  Versuche, 
die  darüber  angestellt  worden  sind,  um  überhaupt  eine  elektrische  Ladung  der 
Toxin-  und  Antitoxinteilchen  nachzuweisen.  Römer^)  stellte  Überführungsver- 
suche mit  Tetanustoxin  und  Antitoxin  an,  die  aber  zu  keinem  eindeutigen 
Resultat  führten,  weil  er  eine  Schädigung  des  die  Elektroden  umgebenden 
Toxins  und  Antitoxins  nicht  ausschalten  konnte.  Dann  berichteten  Field  und 
Teage^)  sowie  Bechhold^)  über  ähnliche  Überführungsversuche.  Die  ersteren 
fanden  sowohl  für  das  Toxin  wie  für  das  Antitoxin  eine  kathodische  Konvek- 
tion,  für  das  Antitoxin  erheblicher  als  für  das  Toxin ;  jedenfalls  wanderten  beide 
gleichsinnig.  Bechhold  kam  zu  anderen  Resultaten.  Nach  ihm  wird  Diphtherie- 
toxin  an  der  Anode  etwas  abgeschwächt,  und  das  Antitoxin  hat  vielleicht  die 
Neigung,  nach  der  Kathode  zu  wandern.  In  einem  Toxiu-Antitoxingemisch  mit 
Toxinüberschuß  wanderte  der  Toxinüberschuß  nach  der  Kathode,  besonders 
wenn  der  Versuch  bald  nach  der  Vermischung  vorgenommen  wurde.  Eine 
Trennung  von  Toxin  und  Antitoxin  aus  ihrer  Verbindung  durch  den  elektrischen 
Strom  ist  nicht  gelungen. 

Eine  Gegensätzlichkeit  in  der  elektrischen  Ladung  von  Toxin  und  Anti- 
toxin ergibt  sich  also  aus  diesen  Versuchen  nicht.  Das  könnte  aber  an  dem 
amphoteren  Charakter  dieser  Substanzen  liegen,  der  eine  salzartige  Bindung 
untereinander  dennoch  nicht  ausschließen  würde.  Eine  Trennung  der  Verbin- 
dung durch  den  Strom  läßt  sich  nicht  erweisen.  Die  Möglichkeit  für  eine 
solche  Trennung  ist  aber  nur  gegeben,  wenn  die  Verbindung  in  merklicher 
Weise  elektrolytisch  dissoziiert  ist.  Das  scheint  also  nicht  der  Fall  zu  sein, 
ist  aber  auch  nicht  zu  erwarten.  Denn  die  elektrolytische  Dissoziation  einer 
Verbindung  kommt  dadurch  zustande,  daß  die  chemische  Affinität  der  Kompo- 
nenten zu  einander  von  der  Affinität  der  Komponenten  zu  den  Elektronen  über- 
troffen wird.  Die  spezifische  Affinität  von  Toxin  und  dem  zugehörigen 
Antitoxin   beweist   aber  gerade,   daß    die  chemische  Affinität   ganz    ungeheuer, 

1)  Ik'rl.  klin.  Wochenschr.  1904,  209.  —  «)  Journal  of  exporimental  Medicine  0  86 
(1907).  —  »)  Münch.  med.  Wochenschr.  1907,  Nr.  39. 
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oder  sagen  wir  «spezifisch"  groß  ist.  Deshalb  ist  nicht  zu  erwarten^  daß  ein«*" 
merkliche  elektrolytische  Dissoziation  der  Verbindung  vorhanden  ist,  selbst 
dann  nicht,  wenn  die  Bindung  zwischen  einer  sauren  und  einer  basisch eo 
Gruppe  stattgefunden  hat,  also  unter  Ausgleich  elektrischer  Ladungen  vor  sieb 
gegangen  ist.  Für  derartige  spezifische  chemische  Äffin itäten  haben  wir  aber 
vorläufig  keine  guten  einfachen  Analogien,  Alles,  was  wir  wissen  ^  drüngt  zu 
der  Annahme,  daß  die  spezifische  Affinität  eine  von  elektrischen  Affinitäten  völlig 
unabhängige  chemische  Affinität  in  reinstem  Sinne  ist,  eine  Ansicht,  die  trot^ 
aller  Einwendungen  Ehrlich  vou  Anfang  an  Tertreten  hat.  Das  schließt  in  keiner 
Weise  aus,  daß  hei  der  Bindung  von  Toxin  und  Antitoxin  sich  elektrische 
Ladungen  nicht  ausgleichen  sollten  j  daß  also  diese  Bindungen  möglich  erweise 
zwischen  einer  Amino-  und  einer  Karboxylgrnppe  stattfinden,  aber  die  ent- 
stehenden Salze  sind  in  irgend  wie  merklicher  Weise  nicht  elektrolytisch  dissos^iiert. 
Aber  noch  eine  andere  Auffassung  ist  möglich.  Vielleicht  sind  die  Toxin- 
Antitoxinbindungen  überhaupt  keine  salzartigen  Bindungen  und  nicht  einmal  in 
dem  eben  gedachten  Sinne  mit  dem  Ausgleich  elektrischer  Ladung  verbunden. 
Die  organische  Chemie  bietet  ja  unzählige  Beispiele  für  die  Möglichkeit  direkter 
chemischer  Keaktionen  ohne  jede  elektrische  Erscheinung  ^  und  es  wäre  ein 
Hiickschritt,  wollte  man  auf  alle  Fälle  eine  Reaktion  im  Sinne  von  Berzelins 
auf  elektrische  Gegensätzlichkeiten  zuriickfübren  wollen.  Auf  eine  derartige  Mög- 
lichkeit hat  auch  Bechhold^j  ausdrücklich  hingewiesen.  Allerdings  bei  der 
Bindung  der  Agglutinine  hatten  ^^i^  einen  guten  Anhaltspunkt  dafür,  daß  elek- 
trische Ausgleiche  mit  in  Erage  kommen*  Da  die  Bindung  der  Agglutinine  zu 
einer  Erhöhung  iler  OherKächenspannung  führte,  und  da  wir  diese  Erhöhung  der 
ÜberÜächenspannung  bei  Kolloiden  ganz  allgemein  auf  eine  Verminderung  von 
Potentialdifferenzen  zurückführen  konnten,  haben  wir  bei  den  mit  Zustands- 
änderungcn  ein  hergehen  den  Beaktionen  von  Lnmunkörpern  einen  Anhalts- 
punkt für  eine  dabei  stattfindende  elektrische  Reaktion,  Aber  die  hohe,  spezi* 
tische  Affinität  des  Agglutiuins  2u  seinem  spezifischen  Substrat  wird  in  keiner 
Weise  dadurch  erklärt,  daß  man  die  Gegensätzlichkeit  der  elektrischen  Ladung 
als  ihre  Ursache  ansiebt*  Dann  müßte  sich  z.  B.  Tj|)husagglutinin  ebenso 
wie  an  TS^phusbazillen  auch  an  Cholerabaziilen  binden.  Die  Spezi fizi tat  be- 
ruht auf  einer  ganz  rein  chemischen  Affinität  und  kajin  wohl  mit  dem 
Ausgleich  elektrischer  Ladungen  verbünd eUj  aber  nicht  Ton  ihm  verursacht 
sein.  Woj  wie  bei  den  Toxin- Antitoxinverbindungen,  ein  Ausgleich  elektrischer 
Ladungen  bisher  uicht  mit  Sicherheit  nachzuweisen  ist,  besteht  immer  noch 
die  Möglichkeit,  daß  es  sich  um  chemische  Affinitäten  ganz  ohne  Beteiligung 
elektrischer  Vorgänge  bandelt. 


Das  Westin  der  spezlflnehen  Afßiiität. 

Ans  dem  eben  Gesagten  geht  schon  hervor,  daß  wir  das  Wesen  der  spezi- 
fischen Affinitäten  mit  aller  Schärfe  ausschließlich  auf  chemische  Affinitäten 
zurückführen  müssen.  Dieser  von  Ehrlich  von  jeher  vertretene  Standpunkt 
hat  nicht  zu  allen  Zeilen  allgemeinen  Beifall  gefunden.  Als  das  Studium  der 
Kolloide  zur  Erklärung  vieler  Erscheinungen  der  Immunitätslehre  herangezogen 
EU  werden  begann,  vor  allem,  als  man  die  Bedeutung  der  Adsorptionserschei- 
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Bungou  kennen  lernte,  entstand  eine  Neigung,  die  chemische  Affinitäten  bei  den 
spezifischen  Prozessen  in  den  Hintergrund  zu  stellen.  Besonders  von  Biltz. 
Much  und  Sichert^)  wurde  die  Bindung  der  Agglutiniue  und  der  Antitoxine 
an  ihr  Substrat  als  eine  Adsorptionserscheinung  hingestellt,  wobei  natürlich,  ent- 
sprechend der  geläufigen  Auffassung,  diese  in  dem  Sinne  der  mechanischen 
Oberflächenadsorption  und  ausdrücklich  im  Gegensatz  zu  chemischen  Prozessen 
aufgefaßt  wurde.  Schon  Morgenroth^)  hat  diese  Anschauung  strikte  ab- 
gelehnt. Wir  können  zwar  das  Wort  „Adsorption"  beibehalten,  werden  uns  aber 
erinnern,  daß  nach  der  entwickelten  Anschauung  die  mechanische  Adsorption 
bei  allen  diesen  Prozessen  eine  ganz  untergeordnete,  wenn  nicht  ganz  zu  ver- 
nachlässigende Rolle  spielt.  Die  Adsorption,  um  die  es  sich  hier  handelt,  ist 
durchaus  die  elektrochemische,  und  diese  beruht  auf  keinen  andern  Kräften, 
als  rein  chemischen  und  elektrischen  Kräften,  und  wenn  wir  die  so  überaus 
fruchtbare  Hypothese  von  Nernst  annehmen,  auch  die  Elektronen  als  chemische 
Elemente  zu  betrachten,  so  daß  auch  die  Bindung  des  Elektrons  an  ein  che- 
misches Element  oder  Radikal  als  eine  chemische  aufgefaßt  werden  kann,  so 
spielen  überhaupt  nur  chemische  Kräfte  mit.  Aber  auch  abgesehen  davon : 
was  das  Toxin  so  fest  an  sein  spezifisches  Antitoxin  kettet,  ist  nicht  etwa  eine 
elektrische  Gegensätzlichkeit  beider.  Diese  kann  von  der  chemischen  Affinität 
völlig  unabhängig  sein.  Gerade  Körper  von  sehr  hoher  Elektroaffinität  können 
eine  nur  mäßige  chemische  Verwandtschaft  zeigen.  Das  sehen  wir  z.  B.  bei 
der  Bildung  des  ClNa.  Wenn  Gl-  und  Na-Ionen  in  verdünnter  wäßriger 
Lösung  zusammentreffen,  so  vereinigen  sie  sich  fast  gar  nicht  zu  ClNa,  son- 
dern bleiben  fast  ganz  in  Ionen  dissoziiert.  Die  Affinität  der  Elemente  Cl  und 
Na  zu  den  Elektronen  ist  größer,  als  die  Affinität  zueinander.  In  andern 
Fällen  ist  es  wieder  umgekehrt:  wenn  Cl-  und  Zn-Ionen  zusammentreffen,  so 
vereinigen  sie  sich  weitgehend  zu  ZUCI2;  in  diesem  Falle  ist  die  chemische 
Affinität  eher  größer  als  die  Elektroaffinität.  Verbindungen  von  höchster 
chemischer  Affinität  werden  daher  nur  wenig  elektrolytisch  dissoziiert  sein, 
selbst  wenn  ihre  Komponenten  eine  merkliche  Elektroaffinität  haben,  und  dem 
entspricht  es  vollkommen,  daß  eine  Trennung  spezifischer  Bindungen  durch  den 
elektrischen  Strom  selbst  in  den  Fällen,  wo  die  Komponenten  an  sich  deutlich 
gegensätzlich   elektrisch  geladen  sind,   noch  durchaus  nicht  gelungen  ist. 

Die  Ursache  iür  spezifische  chemische  Affinitäten  bei  organischen  Körpern 
werden  wir  höchstwahrscheinlich  in  besonders  angepaßten  stereochemischen 
Konfigurationen  der  Moleküle  suchen  können.  Verheißungsvolle  Anfange  zur 
experimentellen  Begründung  einer  solchen  Auffassung  sind  durch  die  jüngsten 
Untersuchungen  von  Bredig^)  bereits  gegeben. 

Als  Ursache  für  die  spezifische  Affinität  von  Toxin  und  Antitoxin  werden 
wir  also  rein  chemische  Kräfte  ansprechen  müssen,  und  wir  werden  sie  vor- 
läufig nur  durch  das  von  Emil  Fischer  zunächst  für  die  Fermente  geschafl'ene 
Bild  vom  „Schlüssel"  und  „Schloß"  verstehen,  und  die  Entstehung  des 
^Schlüssels"  im  lebenden  Organismus  als  Reaktionsprodukt  auf  das  „Schloß" 
nur  durch  die  Ehrlichsche  „Seitenkettentheorie"  begreifen. 


^)  Beitr.  z.  experinient.  Therapie,  herausgeg.  von  v.  Behrin<r,  1905.  —  *)  Morgen- 
roth,  Berl.  klin.  AVochenschr.  1905,  Nr.  50.  —  *)  Bredig  und  Bai  com.  Bor.  d.  Deutschen 
<'lieni.  Ges.  41  740  1908):  Bredig  und  Fajans,  ebda.  41  752  (1908). 
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Abbes  Refraktometer  II,  20. 
22.  23. 

Abdomen,  ßeileutimg  der 
Druekscliwankun^^en  im  — 
ITir  die  Resorption  von 
FlÜRsijrkeit  aus  der  Rauch- 
höldo  I,  353. 

Abdominaltyphus,   Rrechungs-  | 
exponent      des     Rlutserums 
in    der  Rekonvaleszenz    l)ei 
-  II,  132. 

Abegjrs  Wasserdam])fverfahren 
bei  Bestimmung  der  elek- 
trischen Leitfähigkeit  von 
Lösungen  II,  13. 

Abführmittel  bei  Nierenkran- 
ken II,  190. 

—  rntersuchungen  über  die 
Wirkung  der  als  —  gebräuch- 
lichen Salze  IL  237. 

—  Einlluli  derselben  auf  das 
spezifis<*he  (iewicht  des 
Stuhls  IL  124. 

Abrin,  Agglutination  verschie- 
dener Blutarten  dur<h  II, 
426. 

Absorptionsspektrum  I,  61. 

Achylia  nervosa,  osmotischer 
Dnick  des  Blutes  bei  II,  130. 

Additive  P^igenschaften  der 
Salzlösungen  I,  198. 

Aderlaß,  Einwirkung  desselben 
auf  die  Blutviskosität  II,  100. 

—  bei  Herzkrankheiten  If,  102. 
A  diabatischc    Volumänderung 

konzentrierter  Gase,  Kom- 
pressionsarbeit bei  dersel- 
ben, I,  85. 

—  --  verdünnter  (iase, 
Kompressionsarbeit  bei  der- 
selben L  81. 


Adrenalin,  Gehalt  des  Blut- 
sennns  an  —  bei  Nieren- 
krankheiten II,  183. 

Adsorbierbarkeit  der  Kolloide 
II,  346. 

—  von  Substanzen  aus  ver- 
schieden konzentrierten  Lö- 
sungen II,  345. 

Adsorption,  ihre  Rolle  bei  der 
spezifischen  Agglutination  II, 
428. 

—  hämolytischer  Ambozepto- 
ren  durch  Blutkörperchen 
II,  355. 

—  Rolle  derselben  bei  Aus- 
flockung kolloidaler  Lösun- 
gen ir,  373.  377. 

—  von  Choleraagglutinin  durch 
Cholenivibrionen  II,  355. 

—  des  KiweiL'es,  der  Albumo- 
sen  und  der  Fennente  II. 
353. 

—  elektrochemi.sche,  echte  che- 
mische Prozesse  und  II,  366. 

—  starre  Lösung  und  II,  342. 
347. 

—  Oberflächensiiannung  und 
II,  347. 

—  Rolle  der  —  im  Organis- 
mus II,  267. 

—  chemische  Reaktion  und 
II,  341. 

—  L'rsache   der  Reversibilität 
bzw.  Irreversibilität  der  II,  ' 
353. 

—  organischer  Säuren,  ihrer 
Salze,  anorganis:cher  Salze 
sowie  des  Chlors  und  Jods 
durch  Kohle  II,  345. 

—  spezifische  —  der  Fermente  i 
und  Immunköq)er  II,    354. 

—  vc)n  Substanzen  aus  kolloi- 
dalen Lösunjren  II,  346.        ' 


Adsorption  von  Typhusaggluü- 
nin  durch  Tyi)husbazillen  II, 
354. 

—  Rolle  der  —  bei  Vergif- 
tungen von  Organismen 
durch  Salze  IT,  240. 

—  Hypothesen  über  das  Wesen 
der  IL  347. 

—  Uieorelische  und  experi- 
mentelle Deduktionen  ül)er 
das  Wesen  der  II,  342. 

Adsorptionserscheinungeu  II» 
341. 

—  elektrochemische  Theorie 
der  II,  377. 

—  Freundlichsche  und  elektro- 
chemische Theorie  der  11^ 
383. 

Adsorptionsfähigkeit  der  Ki'r- 
per  I,  135. 

Adsorptionsgleichgewicht  der 
Agglutinine  II,  357. 

Adsorj)tionskoenizient  II,  845. 

Adsori)tionskurve  der  Essig- 
säure durch  Kohle^  II,   346. 

Adsorptionstheorie  der  Fär- 
bung und  ihre  Kritik  II, 
349. 

Adsorptionsverbindungen,  Al- 
tem der  II,  385. 

—  Irreversibilität  der,  Erklä- 
rung denselben  auf  Grund 
der  elektrochemischen  Theo- 
rie II,  384. 

Adsorptionsversuche  mit  stei- 
genden Verdünnungen  von 
Typhusagglutininseruni  1 L 
356. 

Affinität,  chemische  —  zwischen 
Bakterien  und  Agglutininen 
II,  432. 

—  Dissoziationsgrad  als  Maß 
der  I,  210. 
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Affinität,  mechanische  —  zwi- 
schen Stoffen  und  ihren 
Lüsunjrsniitteln  II,  247. 

-  siiezifische,  '\Vesendersell)en 
11  452. 

Airy:lutination  II,  421.  422. 

—  der  Bakterien  und  Fällung 
dcsI3aktericni)roteinsII,  424. 

—  vei*schi  edener  Blut  arten 
durch  nonnale  Sera  II,  426. 

—  -  der  Blutzellen,  Koa^ndation 

der  Lipoide  bei  derJI,  424. 

—  von  Blutzellen  durch  Rizin,  ! 
Ahrin   und  Krotin  II,    426. 

-  spezifische,  Ursache  ders. 
II,  428.  432. 

—  unspezifische  II,  423. 

A  «rglutinabilität ,  Reihenfolge 
der  —  verschiedener  Blut- 
körperchenarten gegenüber 
den  verschiedenen  Aggluti- 
nationsmitteln II,   426.  427. 

Agglutinationsstärke    II,    427. 

Agglutination« vermögen     ver- ' 
schiedener  Sera  il.  426.  427. 

Agglutininbakterien ,  Fällung 
der  —  durch  Salze  II,  429. 

Ayfjrlutininbindung  der  Bakte- 
rien, Analogie  derselben  mit 
der  Deuaturierung  der  Ei- 
weilikörper  II,  429. 

Agglutinine,  Adsori>tion  der- 
selben durch  Blutköq)erchen 
und  Bakterien  II,  354. 

A  d  Sorptionsgleichgewicht 
<ler  rr,  357. 

-  spezifische    "Wirkung    der- 
selben ir,  428. 

Agglutininserum,Mischungver- 
scliieden  avider  Partialagglu- 
tinine  im  II,  357. 

Airgregatzustände  der  Materie 
I,  77. 

Akapnie  II,  33. 

Aktiunsströme  und  Leitungs- 
funktion der  Muskel-  und 
Xervenfaserii,  Bedeutung  der 
semii)ermeablen  Membran 
für  die  I,  462. 

Albumin,  denaturiertes,  Zujre- 
hörij^keit  dej'selben  zu  den 
Sus])ensionskolloiden  II,  391. 
395. 

—  genuines,  kr'inKollnid  II,  395. 


ADiuminurie     und     Hydrämie 

bei  Niereninsuffizienz  II,  158. 
—     osmotischer     Druck     des 

Blutes  bei  Ikterus  mit  II,  13L 
Albumosen,  Adsorption  der  II, 

353. 
Alkalien,    Einwirkung  von  — 

auf   Leber-,    Nieren-,    Milz- 

und  Lungenzellen  I,   536. 
Alkalisalze,  Wirkung  derselben  . 

aufBIutkör])erchensu8pen8io-  \ 

nen  II,  424.  425. 
Alkaloide,  IMechanismus  ihrer 

Wirkung  II,  255. 
Alkohol,  Wirkung  des  Zusatzes 


von  —  auf  die  antiseptischen 
Eigenschaften  einer  Phenol- 
lösung II,  £65. 

—  Denaturienmg  von  Eiweiß 
durch  II,  391. 

—  p]influß  desselben  auf  das 
elektrische  Leitvermögenund 
die  molekulare  Konzentration 
des  Blutserums  I,  504. 

—  Einwirkung  von  —  auf  den 
osmotischen  Druck  des  Blutes 
ir,   229. 

Allantoisflüssigkeit ,  physika- 
lisch-chemische Eigenschaf- 
ten der  I,  511.  512. 

All(>trope  Modifikationen  fester 
Stoffe  L  115. 

—  —  Schmelzpunkte  mehre- 
rer I,  122. 

Alterationstheorie  L.  Hermanns 
I,  465. 

Altem  der  Adsorptionsverbin- 
dungen TI,  385. 

Aluminiumchlorid ,  Erklärung 
der  Löslichkeit  der  Tonerde 
in  II,  376. 

And)Ozei)toren.  Adsoq)tion  hä- 
molytischer —  durch  Rinder- 
Idut  II,  355. 

Amniontllissigkeit,  physika- 
lisch-chemische Eigenschaf- 
ten der  I,  511.  512. 

Amor])her  Zustand  I,  110. 

Ampere  I,   12. 

Amphibien,  Hautresori)tion  bei 
I],  259. 

Anänae,  Einfluß  von  —  auf 
den  Gefrieqninkt  des  Blutes 
ir,  197.   203. 


Anionen,  Permeabilität  der 
roten  und  weißen  Blutkörper- 
chen für  gewisse  —  u.  die 
physiologische  und  pharma- 
kologische Bedeutung  dieser 
Tatsache  I,  630.  531.  532. 

—  Penneabilität  der  Lymph- 
zelleu  für  I,  535. 

Antikörper,  verschiedene  Avi- 
ditÄt  der  —  im  Immun- 
serum II,  356.  357. 

Antirizin,  ^ladsens  und  Wal- 
bums Versuche  über  die 
Bindungsverhältnisse  von 
Rizin  und  II,  443. 

Antisejitica,  Wirkung  der,  Elek- 
troly tische  Dissoziation  und 
II,  264. 

—  —  Verstärkung  derselben 
durch  Zusatz  von  Salzlösung 
II,  265. 

Antitetanolysin,  Arrhenius'  und 
^ladsens  Versuche  über  die 
Bindungsverhältnisse  von Te- 
tanolysin  und  II,  437. 

Kritik  der  Versuche  II, 

440. 

—  Diffusionskonstante  dess 
bei  Diffusion  seiner  Lösung 
in  erstarrte  Gelatine  II,  434. 

Antitoxine,  Nachweis  der  Bin- 
dung von  — n  an  Toxine 
II,  437. 

—  Diffusionskonstanten  der- 
selben bei  Diffusion  ihrer 
Lösungen  in  erstarrte  Gela- 
tine II,  434. 

—  osmotischer  Druck  gelöster 
II,  434. 

—  Reaktionsgleichgewichte  bei 
Toxinen  und  Antitoxinen  II, 
436. 

—  entgiftende  Wirkung  der 
—  auf  Toxine  II,  436. 

—  Wirkung  derselben  auf 
Toxine  ohne  Zustandsände- 
rung  der  beiden  Reagentien 
IT,  432. 

Antitoxinlösungeu ,  Auffassung 
derselben  als  echte  Lösungen 
II,  433.  435. 

Arrheuius-Hamburgers  Auffas- 
sung der  Präzipitinreaktion 
IL  416. 
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Arrhenius*  und  Madseus  Ver- 
suche über  die  Bindung-s- 
verhUltnisse  von  Diphtherie- 
toxin-antitoxin  II,  441. 

Versuche  über  die  ßin- 

dungsverhältnisse  von  Teta- 
nolysin  und  Antitetanolysin 
Tl/437. 

Kritik  der  Versuche  II, 

440. 

Anuric,  reflektorische,  durcli 
Sondieruntr  des  Ureters  II, 
218. 

—  AVasserretention  oline  Was- 
sersucht bei  mechanisch  ])e- 
dino^ter  II,  174. 

Apepsia  gastrica,  osmotischer 
Druck  des  Blutes  l>ei  IT, 
130. 

—  —  osmotischer  Dnu-k  des 
Majreninhalts  bei  II,  110. 
111. 

Appendicitis,  osmotischer 
Druck    des    Blutes    liei    II, 
130. 

Aquivalentj^ewichte ,  Bestim- 
mun<r  der  I,  21. 

Äquivalenz,  Gesetz  der  chemi- 
schen I,  20. 

Arlieitsleistung,  maximale!,  17. 

Arjron  im  Blute  I,  257. 

Arsen,  Aufspeichenmg-  dessel- 
ben in  Le))er  und  Muskeln 
ir,  239. 

Arsenhaltige  Mincnilwässcr, 
medikamentöse  Wirkuii'r  der- 
selben II,  321. 

Ascitesflüssigkeit  von  Hunden 
und  Menschen ,  Gefrier- 
punktsbestimmunjr  H,  511. 

Asphyxie,  EinfluU  der  —  auf 
den  osmotischen  Druck  des 
Blutes  I,  505. 

Äther,  Einwirkun^r  von  —  auf 
den  osmotischen  Druck  dt;s 
Blutes  II,  229. 

—  -Kültebad  nach  Kaoult  zur 
( i  ofrierpunktsliestimmun<r 

ir.  4. 

Atmunjr  s.  u.  Respiration. 

—  l>hysikalisch-chemis(lie  Vor- 
«ränjre  bei  der  I,  231. 

—  vertiefte,  Eiidcitung  der- 
selben    bei     pathologis<*lien 


Veränderungen  oder  Ver- 
minderunpr  des  Hämoglobins 
sowie  abnorm  langsamer 
Zirkulation  II,  46. 
Atmung,  vertiefte,  Einleitung 
ders.  bei  Sauerstoffmangel 
infolge  eines  abnormen  At- 
mungstypus (Vergiftungen, 
komatöse   Zustände)  II,   41. 

—  —  Einleitung  derselben  bei 
Sauerstoffmangel  infolge 
Blutstrom  verlangsamung  II, 

!      50. 

I  —  —  Einleitung  derselben  bei 
Stenosen   der  Luftwege  II, 
I      39. 

1  Atmungsform,  Bedeutung  der 
I  —  für  die  Kohlensäureaus- 
I  fuhr  bei  Stenosen  der  Luft- 
I  wege  II,  39. 
I  —  Bedeutung  der  —  für  die 
Sauerstoffzufuhr  bei  Stenosen 
I  der  Luftwege  II,  36. 
Atomgewicht,  Bestimmung  dcs- 
!      selben  L  21. 

—  Einheit  und  Konstanz  des- 
selben I,  23. 

Atomvolumen  1,  42. 

Augusts  Psychrometer  zur  Mes- 
sung des  Dampfdrucks  in 
Baderäumen  II,  331. 

Ausdehnungskoeffizient  der  Oa- 
se  nach  (lay-  ijussac  I,  77. 

—  hnearcr  I,   1 13. 
Ausflockung     von     Kolloiden, 

.Bedeutung  «Icr  Ionen  der 
p]lektrolyte  für  dieselbe  II, 
367. 

—  der  Suspensionskolloide 
durch  Elektrolyte  II,  366. 

Aussalzbarkeit  hydropliiler  Kol- 

h)ide  II,  388. 
Avidität,  verschiedenartige,  bei 

verschiedeneu      Präzipitinen 

n.  414. 
Avogadrosche  Kegel  I,  78. 

—  —  deren  kinetische  Be- 
gründung I,  92. 

B. 

Bäder,  Einwirkung  der,  auf  die 
Blutviskositiit  II.  99. 

—  bei  Herzki-ankheiten  II,  102. 

—  indifl'erente  II,  329. 


Bäder,  indifferente,  Wirkungen 

ders.  II,  329. 
Badekuren,  Diät  bei  II,  388. 

—  und  Klima,  ]  )hy8i  kaiisch - 
chemische  Beziehungen  zwi- 
schen beiden  II,  337. 

—  und  physikalische  Cheniie 
II,  328. 

—  Salzwirkung  bei  II.  332. 

—  Anwendung  von  Seife  bei 
II,  339. 

—  Silßwasserprozeduren  bei  J I, 
339. 

Baderäume,  Wänneverhältnisse 
der  —  und  ihr  Einfluß  auf 
den  Organismus  II,  330. 

Badesalze,  spezifische  Wirkung 
der  II,  832.  333. 

Bakterien,  Adsoqition  der  Ag- 
glutinine  durch  II,  364. 

—  agglutiuinbeladene,  Suspen- 
sionskolloidcharakter ders.I  I , 
429. 

—  Beziehungen  der  Fällung 
ihres  Proteins  zur  Aggluti- 
nation ders.  II,  424. 

Bakteriengifte,  spezifische  Ver- 
teilung einverleibter  —  im 
Körper  II,  244. 

Bakteriensuspensionen.  Stabili- 
tät ders.,  ihre  Ursachen  und 
die  sie  begünstigenden  und 
aufliebenden  Momente  II, 
423. 

Balneotlierai)ie,  Hydrotheraj»ie 
und,  Verschiedenheit  der  bei- 
derseitigen Heilfaktoren  II, 
328. 

—  Physikalische  Chemie  und 
II,  320. 

Bandensjiektnnn  I,  49. 

Basis,  Verteihmg  einer  —  zwi- 
schen zwei  Säuren  I,  211. 

BechhohVs  Ultrafiltration  II, 
411. 

Beckmanns  Kryoskop  II,  6. 

—  Methode  der  üefrierjmnkts- 
bestimmung  II,  1.  2.  8.  4. 

—  Thermometer  zu  (lefrier- 
punktsbestimmungen  I,  4. 

Befnu'htung,  Rolle  des  osmo- 
tischen Drucks  bei  der  künst- 
lichen IL  228. 

Beizen,  Wirkung  der  II,  352. 
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Bcrtbelot  und  Jungfleiscb,  Ver- 
teiliingssatz  von  I,   142. 

Bertbelots  Principe  du  travail 
iiiaximum  I,  185. 

—  Rejüfel  des  kritischen  Koef- 
fizienten I,  89. 

Bildungswänne  der  Stoffe  aus 
den  Elementen  I,  178. 

—  des  Wassers  I,  177. 
Biunendruck  von  Flüssif^-keiten 

I,  168. 

Bioelektriscbe  Ströme.  Konzen- 
trationsketten und  I,  457. 

Blausäure,  Verminderung  der 
Oxydationskraft  der  Gewebe 
durcb  II,  50. 

Blut,  Einwirkung  von  Alkohol, 
Äther  und  Chloroforai  auf  den 
osmotisch.  Druck  dess.  11,229. 

—  Argon  im  1,  257. 

—  AVirkung  der  Blutgase  auf 
die  physikalisch-chemischen 
Eigenschaften  dess.  II,  56. 

—  Einfluli  der  Eniährung  auf 
die  physikalisch-chemischen 
Eigenschaften  von  Harn  und 

II,  93. 

—  Einfluß  der  Ernährung  auf 
die  molekulare  Konzentra- 
tion dess.  bei  Niereninsuffi- 
zienz II,  202. 

—  Absorption  und  chemische 
Bindung  der  (iase  im  I,  243.  | 

—  (jasaustausch  zwischen  — 
und  (icwcben  I,  201. 

—  (iefrierpunkt  dess.  bei  ge- 
sunden ^lenscben  IL  51. 

—  -    —    bei    Xierenerkrankung 

und  bei  ungestörter  Xieren- 
funktion  II,  197.  201. 

—  —  bei  Xiereninsuffizienz  IL 
153. 

—  Uefrierimnktsbestimmung 
dess.  II,  9. 

—  —  die  hierbei  vorkommen- 
denFehlerquellen  II,  201.202. 

—  Übergang  gelöster  Substan- 
zen vom  Gewebe  ins  I,  359. 

—  sein  spezifisches  Gewicht 
II,  128. 

—  Einfluß  von  Gallenstau- 
ungcn  und  abundnnten  AVas- 
servorlusten  des  Organismus 
auf  dass.  II,  129. 


Blut,  bei  insuffizienter  Herz- 
tätigkeit II,  51. 

—  Kohlenoxyd  im  I,  258. 

—  Bindung  der  Kohlensäure 
im  I,  251. 

—  elektrische  Leitfähigkeit 
dess.  bei  Magendarm erkran- 
kungen  II,  131. 

—  Einfluß  chronischer  Magen- 
darmerkrankungen auf  den 
osmotischen  Druck  dess.  II, 
130. 

—  Beziehungen  zwischen  os- 
motischem Druck  von  Galle 
und  II,  122. 

—  molekulare  Konzentration 
dess.  bei  Herzkrankheiten  II, 
51.  53. 

—  molekulare  Konzentration 
dess.  bei  Herzkrankheiten. 
L^rsachen  ihrer  Zunahme  11, 
60. 

—  molekulare  Konzentration 
und  elektrisches  Leitver- 
mögen von  —  und  Harn  der 
Hühner  unter  normalen  Be- 
dingungen und  nach  Injek- 
tion von  hypo-  und  hyper- 
tonischen NaCl-Li)sungen  F, 
497. 

—  Vermindenmg  der  Oxyda- 
tionskraft der  Gewebe  durch 
Einwirkung  von  Säuren  und 
einigen  anderen  Stoffen  auf 
das  ir,  50. 

—  in  physikaKsch-chemischer 
Beziehung  I,  265.  291. 

—  Ursachen  der  physikalisch- 
chemischen Veränderungen 
dess.  bei  Herzinsuffizienz  11, 
72.  73. 

—  Folgen  der  jdiysikalisch- 
chemischen  Veränderungen 
dess.  bei  Herzkrankheiten  IT, 
78  u.  ff. 

—  physikalisch-chemische  A'er- 
änderungen  dess.  bei  Magen- 
darmerkrankungen 11,  128. 
Literatur  132. 

—  Ursachen  der  [»hysikalisch- 
chemischen  Verändenmgen 
dess.  bei  herabgesetzter  Zir- 
kulationsgeschwindigkeit II. 
60  fl*. 


Blut,  Stickstoff  im  I,  257. 

—  Viskosität  dess.  bei  Herz- 
krankheiten IF,  55. 

—  Viskosität  dess.  bei  Herz- 
krankheiten, Ursachen  ihrer 
Zunahme  II,  64. 

—  Messung  seiner  Viskosität 
II,  27. 

—  Viskosität  dess.  bei  Nieren- 
insuffizienz 11,  160. 

bei  Nierenkrankheiten  II, 

180. 

Blutalkaleszenz,  Einfluß  ders. 
auf  die  Beziehungen  zwischen 
Hämoglobin  und  Methämo- 
globin II,  48. 

Blutalkaleszenz,  Einfluß  ders. 
auf  die  Aufnahmefälügkeit 
dt  8  Blutes  für  Kohlensäure 
II.  48. 

Blutdruck,  Hammenge  und  I, 
382. 

—  Bedeutung  dess.  für  die 
Lymphbildung  I,  347. 

—  Einfluß  dess.  auf  den  Lymph- 
fluß 1,  365. 

—  Erhöhung  dess.  bei  Nieren- 
krankheiten II,  181. 

Blutentnahme  zur  Bestimnmng 
derBrechungsexponenten  des 
Serums  II,  24. 

—  bei  Gefrierpunktsbestim- 
mungen II,  9. 

Blutgase,  Wirkung  der  —  auf 
die  physikalisch-chemischen 
Eigenschaften  des  Blutes  II, 
56. 

ßlutkapillarkreislauf,  Einfluß 
von  intravenösen  Injektionen 
hypertonischer  Salzlösungen 
auf  den  I,  667. 

—  Einfluß  von  intravenösen 
AVasserinjektionen  auf  den 
I,  566. 

Blutkonzentration,  molekulare, 
Kritik  der  verschiedenen  An- 
schauungen über  ihre  Be- 
deutung für  die  Diagnose 
der  Niercnsuffizienz  und  -in- 
suffizienz  IT,  197. 

Blutkörperchen,   s.  Blutzellen. 

Blutki'jrperchenvolum .  Einflufi 
des  Kohlensäuregehalts  des 
Blutes  auf  das  II,  57. 
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Blutkörijerrhenvoluin.  Be- 

stiinmunj^  dess.  durch  den 
Kefraktonioter  II,  24. 

Bhitplasina,  Austausch  der 
Kohlensäure  zwischen  —  und 
Bhitzellen  I,  255. 

—  Wirkuntr  intravenöser  In- 
jektionen von  Wasser  (oder 
hypotonischer  I^jsunjren)  auf 
den  osmotischen  Druck  dess. 
I,  559. 

— ,    mit    —   isotonische    Salz- 

lösunjGren   I.  279. 
Blutsenim  I,  265. 

—  Adrenalintrehalt  dpss.  bei 
Xierenkninkheitcn  1,   183. 

—  stofflicher  Austausch  zwi- 
schen den  roten  Blutzellen 
und  dem  1,  290. 

—  Brechunjjfsexponent  dess.  lui 
Majirendarmerkrankungen  IT, 
131. 

—  (Chlorgehalt  dess.  hei  Herz- 
krankheiten, Ursachen  seiner 
Abnahme  II,  61.  62. 

—  Kochsalz-  und  Elektrcdyten- 
konzentratiou  dess.  b.  Xieren- 
insuffizienz  TI,  164. 

—  Clefrierpunktsbestimmunjren 
dess.  beim  Menschen  und 
bei  verschiedenen  Tieren  I, 
206. 

—  (Tefrierpunktsemiedrigunjr, 
eh'ktrolytisches  Leitvermö- 
j^en.  NaCl-G ehalt  und  Disso- 
ziationsj^'^rad  der  Filektrolyten 
im  —  beim  Menschen  und 
verschiedenen  Säuyfetieren. 
—  Allji^emeine  Fol^rorungen 
aus  den  j>fe*rcbenen  Daten  I, 
498  u.  f[\ 

—  bei  Hnuden,  Cfefrierpunkts- 
eniiedri<i-ung  und. elektrische 
Leitfähijyckeit  von  Muskel- 
saft und  —  (Tabellen  von 
A.  Jappelli  u,  von  G.  Buglia) 
I,  542. 

—  Jvochsalz^rehalt  dess.  bei 
Herzkrankheiten  II,  54. 

—  KinHuß  des  Kohlensäure- 
gelialts  des  Blutes  auf  die 
molekulare  Konzentration 
dess.  11  j  56. 

—  Einfluß    des    Kohlensäure- 


gehalts des  Blutes  auf  den 
Refraktionskoeffizienten  dess. 
II,  57. 
Blutserum,  Bestimnumg  der 
elektrischen  Leitfähigkeit 
dess.  Ihre  Bedeutung  für 
die  Erkennung  der  Xieren- 
insuffizienz  II,  206. 

—  Molekularkonzentration  dess. 
I,  267. 

—  osmotische  Druckkräfte  dess. 
I,  268. 

—  Refraktionskoeffizient  dess. 
bei  Herzkrankheiten  II,  53. 

—  Refraktionskoeffizient  dess. 
bei  Herzkrankheiten,  Ur- 
sachen seiner  Schwankungen 
IL  62. 

—  Refraktionskoeftizient  dess. 
bei  Niereninsuffizienz  II,  157. 

—  refraktometrische  Unter- 
suchung dess.  Ihre  Bedeu- 
tung für  die  Erkennung  der 
Xiereninsuffizienz  II,  205. 

—  Einwirkung  von  Säuren  und 
Alkahen  auf  das  I,  289. 

—  Bestimmung  seinesVolumens 
durch  den  Refraktometer  II, 
24. 

Blutverluste,  Einfluß  ders.  auf 
osmotischen  Dnick  des  Blut- 
serums r,  503. 

Blutviskosität,  Hammenge  und 

I,  389. 

—  bei  Herzkrankheiten.  Thera- 
peutische Beeinflussung  ders. 

II,  98. 

—  Bedeutung  ihrer  Zunahme 
bei  Herzkrankheiten  II, 
77  u.  ff. 

Blutzellen,  rote,  Adsorption  des 
Agglutinin  durch  11,  354. 

—  —  Agglutination  ders. 
durch  Kolloide  TI,  425. 

Agglutination  ders.  durch 

Rizin,  Abrinu.  Krotin  11,426. 

Agglutination  ders.  durch 

artfremde  Sem  II,  422. 

—  —  Agglutinatitm  ders.  von 
verschiedenen  Tieren  durch 
normale  Sera  II,  424. 

—  —  Austausch  der  Kohlen- 
säure zwischen  Blutplasma 
und  L  255. 


Blutzellen,  rote,  stofflicher 
Austausch  zwischen  ihnen 
und   dem  Serum  1,  290. 

—  —  chcmisch-pbysikalißclie 
Untersuchungen  über  tlen 
Bau  ders.  I,  291. 

—  —  (ieldrollenbildung  untl 
Agglutination  ders.  II, 
426. 

—  —  ihre  elektrische  Leit- 
fähigkeit und  ihr  EiuHuIi  auf 
den  Gefrierpunkt  I,  273. 

—  —  Koagulation  ihrer  I^i- 
poide  bei  der  Agglutiuati(^n 
II,  425. 

—  —  Untersuchung  über  c»s- 
motisches  Gleichgewicht  zwi^ 
sehen  ihnen  und  der  uni- 
gebenden Flüssigkeit  I, 
532  u.  ff. 

—  —  osmotische  "Wechselbe- 
ziehungen und  Diffusionser- 
scheinungen zwischen  ihnen 
und  dem  Serum  I,  274. 

—  —  Permeabilität  ders.  für 
gewisse  Anioncn  und  die 
physiologische  und  pharma- 
kologische Bedeutung  dieser 
Tatsache  I,  531.  532. 

Permeabilität  ders.   für 

verschiedene  Körper  1,  282. 

—  —  Ein>\'irkung  von  Salz- 
lösungen und  Kohlensäure 
auf  I,  530. 

—  —  regulierender  Einfluß 
ders.  auf  den  Wassergehalt 
des  Blutes  I,  562. 

—  —  Bestimmung  ihres  Volu- 
mens L  280. 

AVi  ders  tandsfdhigkeit  ders. 

1,  290. 

—  weiße,  Volumveränderungen 
ders.  unter  dem  Einfluß  von 
Säuren  und  Alkalien  I,  290. 

Blutzellensuspensionen,  Ana- 
logie zwischen  gewöhnlichen 
Suspensionen  und  —  bin- 
sichtHch  ihrer  Fällung 1 1, 425. 

—  AVirkung  der  Alkalisalze  auf 
dies.  11,  424.  425. 

—  negative  Ladung  der  Teil- 
chen in  dena.  II,  425. 

—  Wirkung  der  Metalldalze 
auf  dies.  II,  424.  425. 
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Blutzirkulatiun  und  ßlutvisko- 
sität  bei  Herzkranken  II,  80. 

—  Polycythäniie  bei  Störungen 
der  IT,  64. 

—  Sauerstoffmangel  bei  Störun- 
gen, bes.  bei  Ycrlangsamung 
der  II,  49. 

l^ohrs  Versuche  über  den  üas- 
austausch  in  der  Lunge  I 
232. 

I^oylesches  Gesetz  1,  77. 

Brecbungsexi)onent,  s.  a.  Ke- 
fraktionskoeffizient. 

—  Bestimmung  dess.  IT,  19. 

—  des  Blutsenims  bei  Herz- 
krankheiten 11,  53. 

—  des  Blutserums  bei  Magen- 
darmerkrankungen TT,   131. 

—  des  Blutserums,  Bedeutung 
dess.  für  die  Erkennung  der 
Xiereninsuffizienz  II,  205. 

—  seröser  Flüssigkeiten  1 1,  23. 
Brillantgrün,  ^lechanismus  der 

Einwirkung  von  —  auf  Na- 
gana tryi^anosomen  resp.  bei 
der  Tsetsekrankheit  11,  254. 

Bromsalze.medikamentöseAVir- 
kung  der  —  in  Mineral- 
quellen IT,  322. 

Brunnenbadekuren  und  physi- 
kalische Chende  II,  333. 

Bninnenlieber  II,  339. 

Bi-unnentrinkkuren,  physika- 
lisch-chemische Wirkungen 
der  II,  320. 

Burkcrschc  Kammer  bei  Blut- 
kj'jrjicrzühlungen  in  grülieren 
Höhen  II,  08. 

V. 

Carcinoma,  EinfluU  dess.  auf 
die  molekulare  Konzentration 
des  Blutes  II,  204. 

—  ventriculi,  Brechungsexpo- 
nent des  Blutes  bei  II,  131. 
132. 

—  ventriculi.  elektrische  Leit- 
tVihigkeit  des  Blutes  bei  IT, 
131. 

—  ventriculi,  osmotischer  Dnick 
des  Blutes  bei  IT.  130. 

('ereI»rosi>inalc  Flüssigkeit.  Ge- 
frierpunkt'ibcstimmung  ders. 
bei  Pottscher  Krankheit  und 


bei  Meningitis  tuberculosa  I, 
511.  I 

Chemial  I,  13.  i 

Chemische  Affinität,  Elektro- 
affinität  und  II,  453.  ; 

—  Energie,  AVärmetönung  aU  j 
Malistab  ders    I,  18C.  | 

—  Kräfte,    GröCe  ders.  T,  27. 
Natur  ders.  I,  28. 

—  Reaktionen,  Adsorption  und 
II,  341.  38«. 

freie-  Energie    ders.   1, 

i      185. 

I ihre  Messung  I,   186. 

gekuppelte  I,  172. 

—  —  unvollständige,  und  ihr 
Verlauf  I,  174. 

—  Valenz  T,  29.  ; 

—  "Wirkungen  bei  Le])ensvor- 
gängen  II,  263. 

Chlor,  Adsor}>tion  von  —  durch  . 

Kohle  IT,  345. 
'■  Chlorgehalt  des  Blutserums  bti 
Herzkrankheiten,    Ui-sachen 
seiner  Abnahme  IT,   61.  ö2. 

Chloride,  Ausscheidung  der  —  j 
durch  jede  der  beiden  Nieren  : 
bei   Nierenerkrankungen   1 1 , 
221. 

Chlorionen,  EinHuli  des  Kohlen- 
säuregehaltes des  Blutes  auf ; 
die   Beziehungen   der  —  zu  I 
Blutserum    und    Blutkörper- : 
clien  II,  57. 

Chlornatrium ,  Sekretionstätig- 
keit der  Niere  hinsichtlich 
dess.  T,  528. 

Chloroform,  Aufnahme  und  Ver- 
teilung des?,  im  tierischen 
Organismus  IT,  246. 

—  Einwirkung  von  —  auf  den 
osmotischen  Druck  des  Blutes 
IT,  229. 

Cholämie,  osmotischer  Dnick 
des  Blutes  bei  —  mit  Nieren- 
affektion  II,   131. 

CholeradiaiThoe.  Eintlul»  ders. 
auf  das  spezifische  Gewicht 
des  Blutes  II,   129. 

Cludenistuhl,  spezifisches  Ge- 
wicht dess.   II,  124. 

(.'holeravibrionen .  Adsoq)tion 
von  Choleraagglutinin  durch 
II,  355. 


Cholcravibrionen ,  Agglutina- 
tion ders.  durch  siiezifischcs 
Immunseruni  II,  422. 

Cholesterin-Saponin,  Bindungs- 
verhältnisse von  —  nach  Un- 
tei-suchungen  von  Madsen 
und  Noguchi  II,  447. 

Chromophore  1,  61. 

Chylus  von  Hunden  und  Men- 
schen, Gefrierpunktsbestim- 
mung I,  611. 

Chylusgefalie ,  Dannresorption 
und  I,  310.  311. 

Clausiussche  Theorie  der  Strom- 
leitung I,  192. 

Colitis  chronica,  Brechungs- 
exponent des  Blutserums  bei 
II,  132. 

Coma  diabeticum,  path(/logische 
Säurebildung  im  Organisnm» 
bei  II,  49. 

Contact-irritability  (Loeb)  von 
Froschmuskeln  T,  427. 

Coulomb  I,  12. 

Craws  Versuche  über  die  Ke- 
versibilität  der  Toxin- Anti- 
toxinbindungen IT,  450. 

Cyanose,  kongenitale,  Polycyt- 
häniie bei  ders.  II,  66. 

Cybulskis  Theorie  vom  Ruhe- 
strom 1,   456. 

Cystenflüssigkeiten  aus  Eier- 
stöcken. Gefrier])unktsbe- 
stimmung  I.  511. 

B. 

Daltons  Gesetz  1,   126. 

Dampfdichte,  Bestimmung  der 
1    22. 

I)amj>fdruck  in  Baderäumen 
und  sein  Einfluß  auf  den  Or- 
gan isnms  II,  330. 

—  von  Flüssigkeiten  und  seine 
Abhängigkeit  von  der  Tempe- 
ratur I,   102. 

—  in  Lösungen  flüchtiger  StotTe 
I,  157. 

Dampfdruckemiedrigung  von 
Lösung  und  gelöstem  Stoff 
I,  136. 

—  konzentrierter  Lösungen  I, 
155. 

—  verdünnter  Lösungen  1, 147. 

—  osmotischer  Dnick  u.  T,  148- 
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kun^    In     hezug    auf    Sah*       ^M 

^m                       tion  und  I,  309. 

DiflTusionsgesrhwindijrkeit,  Rol- 

lösungen,    Saccharoae     und       ^M 

^"                     Dekonipresaionakraßklieit      11» 

lo    der    —    bei    der    Üanii- 

Glukose  bei  der  II.  26  L            H 

41, 

resurption  L  320. 

—  Wirkung   der  kohlensaure-      H 

— >  Hierapie  ders,  II.   41 

—  Ridlc   der  —  bei  der  Ver- 

halt  igen    Mineralwässer    uuf      H 

Denaturierunit,^      von      EiweilJ 

breitim^^  gelöster  Substansien 

die  11,  322.                                   ■ 

durcb  Koeben,  Alkoboi  und 

durch    die  Gewebe  und    in 

—  molekulare^  jeder  der  bei  den      ^M 

Sake  H  391.  8Ö3. 

ihnen  I,  376. 

Nieren     Irei     Kiereaerkran-       ^M 

Desiiiotnipie  I,  32, 

DirtusionskonstÄnten  von  Toxi- 

kungen II,  219,  920.                    ■ 

DeterniannBche  Methoden  ^ur 

nen     und     Antitoxinen    bei 

—  Steigerung  dere,  durch  Er-      H 

MessunfT  der  ViskositÄt  des 

Diffusion   ihrer  Lösunp'en  in 

höhung  des  Blutdruckes  bei       ^M 

Blutes  IT,  30. 

erstarrte  Gelatine  11.  434. 

Nierenkrankheiten   IL    183,       H 

D  lorrbtj  e  n ,        Bre  ebunj^'^ex  po- 

Diphtherieantitoxin,  Di  fiFuaions- 

184.                                                   H 

nent     und     Kon/.entrations- 

konstante  dess.  bei  Diffusion 

—  Wirkung    von    Sauerstoff-      H 

qnotieut  des  Blutsernma  bei 

seiner    Löbuti^jt    in    erstarrte 

inhtdntionen  Huf  die  *-  Herjc^      ^M 

^^^               II,  13L 

Gelatine  II,  434. 

krankt-r  11,  81,  62.                      ■ 
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Diiiretica,  "Wirkung  ders.  auf 
die  molekulare  Konzentration 
des  Harns  II.  189. 

—  EinHuß  der  —  auf  die  Se- 
kretionstätigkeit der  Nieren 
II,  217.  218. 

—  Wirkung  infundierter  —  auf 
Zirkulation  und  Volumen  der  | 
Niere  sowie  auf  die  Diurese  | 

I,  884.  385.  386. 

Doppelsalze  I,  40. 

Doppelschicht,  Helmholtz'  elek- 
trische II,  374. 

Doppelverbindungen  I,  93. 
Drapers  Gesetz  I,  68. 
Dresersche  Formel  lür  die  os-  • 

laotische  Arbeit  der  Niere  I,  ' 

571. 

—  —  Kritik  ders.  durch 
Rohrer  I,  573.  574. 

Druckgröüen  beim  Zusammen- 
stoß von  Flüssigkeitsmole- 
külen  T,  95. 

Drüsensekretion ,  Einwirkung 
von  Salzen  auf  die  II,  238. 

Drüsentätigkeit,  definitive  Ee-  j 
gulierung  des  osmotischen ! 
Druckes  des  Blutes  durch  | 
die  I,  563. 

Dualistische  Theorie  I,  28. 

I  )urchmesser,  Regel  vom  gerad- 
linigen I,  88. 

Durst,  Rolle  dess.  für  die  Re- 
g^ierung  des  Wassergleich- 
gewichts im  Organismus  II, 
171. 

Durstgeiühl,  Steigerung  dess 
bei  Herzinsuffizienz  und  seine 
Bedeutung  II,  74.  75. 

Dyn  I,  4. 

Dysenterie,  Einfluß  der  —  auf 
das  spezifische  Gewicht  des 
Blutes  II,  129. 

E. 

Ehrlichs  Rizinversuche  über 
gegenseitige  Beeinflussung 
von    Antitoxin    und    Toxin 

II,  436. 
Eierstockscysten,  Gefrier- 

punktsbestinnnung  von  Flüs- 
sigkeiten aus  I,  511. 
Eintauchrefraktometer  Pulf- 
richs  U,  20. 


Eisenhydroxyd,  Erklärung  der 
Löslichkeit  dess.  im  Eisen- 
chlorid II,  376. 

Eiweiß,  Adsorption  dess.  II, 
353. 

—  denaturiertes.  Elektrisches 
Verhalten  dess.  II,  393.  394. 

Kennzeichendess.il,  391. 

—  —  Suspensionskolloidcha- 
rakter dess.  II,  891. 

—  Denaturienmg  von  —  durch  , 
Alkohol  II,  392.  i 

durch  Hitze  II,  391.       ' 

—  Denaturierung  dess.,  ihre  j 
Analogie  mit  der  Agglutinin- ! 
bindung  der  Bakterien  II, , 
429.  I 

—  genuines.  Elektrisches  Ver- 
halten dess.  II,  394. 

—  irreversible  Fällung  dess. 
durch  Schwermetallsalze  bei 
Gegenwart  von  Säuren  und 
Alkalien  II,  390. 

—  elektrische  Ladung  dess. 
durch  Zusatz  von  H-  oder 
OH-Ionen  II,  391. 

Eiweißfällung  durch  Alkali- 
salze nach  Zusatz  von  Säure 
II,  392. 

—  durch  Farbstoffe  II,  412. 

—  durch  Kolloide  II,  412. 

—  Metallvergiftung  und  II, 
238.  239. 

—  Untersuchungen  über  die  — 
durch  Salze  II,  231.  232. 

Eiweißgerinuung  durch  Hitze, 

Säurebindung  bei  ders.   II, 

393. 
Eiweißkörper,     Aussalzbarkeit 

der  —  durch  Neutralsalze  II, 

389. 
Eiweißlösungen,  Fällung  von  — 

durch    andere     eiweißartige 

Körper  II,  412. 

—  Wirkung  der  Neutralsalze 
auf  die  Fällung  von  II,  402. 

Eiweißpräzipitine  II,  413. 
Eiweißzufuhr  und  Wasserreten- 

tion  bei  Niereninsuffizienz  II, 

168. 
Elektrische  Doppelschicht 

Helmholtz'  II,  374. 

—  Endosmose  bei  Berührung 
von  Ton  und  Wasser  II,  859. 


Elektrische  Katajihorese  bei 
Berührung  von  Ton  und 
Wasser  II,  359. 

—  Ladungen  s.  a.   Ladungen. 

Erteilung  ders.  an  Ei- 
weiß durch  Zusatz  von  H- 
oder  OH-Ionen  11,  391. 

von  Kolloiden.  Bestim- 
mung ders.  II,  371. 

—  —  Einfluß  ders.  auf  die 
Sedimentation  suspendierter 
Teilchen  U,  858.  359. 

—  —  Bedeutung  ders.  für  die 
Stabilität  der  IcoUoidalen 
Lösungen  II,  371. 

—  Leitfähigkeit  s.  a.  Leitfähig- 
keit. 

Elektrische  Leitfähigkeit  des 
Blutes.  Einfluß  des  Kohlen- 
säuregehalts des  Blutes  auf 
die  II,  57. 

des  Blutes  bei  Magen- 
darmerkrankungen II,    131. 

des  Blutserums,  Einfluß 

des  Hungers  und  des  Alko- 
hols auf  die  I,  504. 

—  —  des  Blutserums.  Ihre 
Bedeutung  für  die  Erken- 
nung der  Niereninsuffizienz 
II,  206. 

von  Flüssigkeiten.  Be- 
stimmung ders.  II,    10 — 14. 

—  —  von  Flüssigkeiten.  In- 
strumentarium zur  Bestim- 
mung ders.  II j  11. 

—  —  von  Flüssigkeiten,  mole- 
kulare und  äquivalente  II , 
17. 

der  Galle  II,  123. 

—  —  und  Gefrierpunktsemie- 
drigung  des  Blutserums  und 
des  Muskelsafts  von  Hunden 
(Tabelle  von  A.  Jappelli  u. 
G.  Buglia)  I,  542. 

,     Gefrieqmnktsemiedri- 

gung,  NaCl  -  Gehalt  und 
Dissoziationsgrad  der  Elek- 
trolyte  im  Blutserum  beim 
Menschen  und  verschiedenen 
Säugetieren  I,  498  u.  ff*. 

—  —  Einfluß  der  Gerinnung 
auf  die  —  von  Körperflüssig- 
keiten I,  536. 

—  —  der  Gewebe  I,  544. 
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Elektrische    Leifähigkeit,    der ! 
Gewebe  unrl  Organe  im  Ruhe- 
zustand und  nach  der  Funk- 
tionstätigkeit I,  541.  I 

—  —  der  Mineralwässer  II, 
287.  293. 

—  —  —  Berechnung  ders.  IT, 
294. 

—  —  im  Sekret  jeder  Niere 
bei  Nierenerkrankungen  II, 
221. 

—  —  eines  Organs  und  ihre 
Schwanknngen  I,  545. 

Elektrischer  Lichtbogen,  Ent- 
stehung dess.  J,  69. 

Elektrisches  Organ  des  Tor- 
pedo eine  Konzentrations- 
kette besonderer  Art  I,  468.  . 

des  Torpedo.  Wärme- 
bildung und  Wännebindung 
in  dems.  I,  467.  i 

Elektrische  Potentialdifferenz, 
s.  a.  Potentialdifferenz.  j 

—  —  der  Kolloide  und  Me- 
talle bei  ihrem  Kontakt  mit 
Wasser  oder  Lösungeu,  Ur- 
sache ders.  II,  374.  I 

—  — ,  Oberflächenspannung  ei- ' 
ner  Flüssigkeit  und  II,  372. 

—  — ,  Zustandekommen  ders. 
an  der  Oberfläche  der  Kol- 
loidteilchen II,  374. 

Elektroaffinität  und  chemische 

Affinität  II,  453. 
Elektrolyse  geschmolzener 

Salze  I,  225. 

—  ,  sekundäre  Vorgänge  bei  der 
I,  223. 

El<'ktrolyte,  entladende  Wir- 
kung der  —  bei  der  Aus- 
flockung kolloidaler  l^'isun- 
gen  n,  373. 

—  Bedeutung  der  Ionen  der 
—  für  die  Ausflockung  von 
Kolloiden  I,  367. 

—  Dissoziation  und  chemische 
Natur  der  I,  206. 

—  Dissoziationsbeeinflussung 
der  I,  208. 

—  Dis^oziationsgrad  verschie- 
ilener  I,  203. 

—  EinfluL'  der  —  auf  die  Frc- 
«luenz  des  Herzschlages  II, 
239. 


Elektrolyte,  Wirkung  der  — 
auf  Kolloide,  Erklärung  ders. 
11.371. 

—  KoUoidfällung  durch  II, 
366. 

—  KoUoidfällung  durch,  Hem- 
mungszone bei  ders.  II,  369. 

—  KolloidfalluDg  durch,  Er- 
scheinung der  unregelmäßi- 
gen Reihen  bei  ders.  II,  368. 

—  KuUoidfällung  durch,  Ur- 
sachen ders.  II,  377. 

—  Wirkung  ders.  auf  Lezithin- 
suspensionen II,  369. 

—  Löslichkeitsbeeinflussung 
der  I,  208. 

—  Anwendung  des  Massen- 
wirkungsgesetzes auf  die  I, 
205. 

—  Resistenz  der  hydrophilen 
Kolloide  gegen  II.  364. 

—  Wirkung  der  —  auf  kolloi- 
dale Lösimgeu  II,  366. 

—  AVirkung  der  —  auf  Sus- 
pensionskolloide II,  366. 

Elektrolytengehalt ,  Wasserge- 
halt und  —  des  Organismus 
II,  170. 

Elektrolytenzufuhr,  Einfluß 
ders.  auf  den  Blutdruck  bei 
Nierenkranken  II,  182. 

Elektrolytische  Dissoziation, 
antiseptische  Wirkung  und 
TI,  264. 

—  —  und  Leitfähigkeit  in 
Mineralwässern  II,  289. 

—  —  Rolle  ders.  für  die  Wir- 
kung von  Salzlösungen  auf 
den  Muskel  I,  423. 

—  Lösungstension  der  Metalle 
II,  374. 

Elektromotorische  Kraft,  Be- 
einflussung ders.  durch  Be- 
lichtung I.  222. 

—  —  Berechnung  ders.  aus 
der  Wärmetönung  nach  der 
Ilclmholtzscheu  Regel  I, 
227. 

—  -  —  Berechnung    ders.    aus 

der  Wärmetönuug  nach  der 
Thomsonschen  Regel  I,  226. 

—  —  galvanischer  P^lemente, 
Druckkoeffizienten  ders.  I, 
226. 


Elektnmiotorische  Kraft  und 
chemisches  Gleichgewicht  I. 
229. 

Elektron,  Erklärung  dess.  I. 
62.  63. 

—  Masse  dess    I.  65. 
Elektronenstrahlung,   negative 

I.  64. 

—  positive  I,  65. 

—  der  Stoffe  I,  68. 

Elektropositivität,  fortschrei- 
tende ,  (,.Negativitätswelle- ) 
in  der  an  einer  Stelle  ge- 
reizten Muskel-  oder  Nerven- 
faser, Vorstellung  über  das 
Zustandekommen  ders.  1,464. 

Elektrostriktion  I,  201. 

Elektrotonus,  Kemleitertheorie 
des  I,  462. 

Elemente,  magnetische  Eigen- 
schaften der  I,  62. 

—  periodisches  System  der  I. 
25. 

Emanation  I,  73. 

Embrj'onen,  physikalisch -che- 
mische Analyse  der  Einwir- 
kung  von  Salzlösungen  auf 

II,  228. 
Emission  I,  48. 
Endosmose,     elektiische ,     bei 

Beriihrung    von    Ton     und 
Wasser  II,  359. 
Energie,    chemische,    Wärme- 
tönung als  Maßstab  ders.  I, 
186. 

—  Erhaltung  ders.  I,  6. 

—  freie  I,  18. 

—  freie,  chemischer  Reak- 
tionen I,  185. 

—  Messung  ders.  I,  186. 

—  mechanische  I,  7. 
Energieinhalt  der  Gase  I,  93. 
Energieprodukt,  Verschiebung 

dess.  I,  13. 

—  Zerlegung  dess.  I,  7. 
Enteritis ,    osmotischer    Druck 

des  Blutes  bei  II,  131. 
Entropie  I,  9. 

—  Maximum  ders.  I,  17. 

—  Satz  über  Vermehrung  ders. 
I,  14.  15.  Scheinbare  Aus- 
nahmen hiervon  I,  15. 

Entzündungstemperaturen  bei 
Explosionen  I,  180. 
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Eiiidennis,  Durebgäugigkeit 
der  menschlichen  —  für  feste 
und  flüssige  8100*6  II,   258. 

Epithelialzellen,  Verhalten  von 
—  gegen  hyper-  und  hypo- 
tonische Kochsalzlösungen  I, 
535. 

Epitoxoide  II,  441. 

ErdaLkalien,  medikamentöse 
Wirkung  der  —  in  Mineral- 
quellen II,  822. 

—  Wirkung  der  —  auf  den 
Muskel  I,  443. 

Ernährung,  Einfluß  der  —  auf 
die  Wirksamkeit  von  Bade- 
kuren ii,  338. 

—  EinN^irkung  der  —  auf  die 
Blutviskosität  li^  99.  100. 

—  Einfluß  der  —  auf  die  mo- 
lekulare Konzentration  des 
Blutes  bei  Niereninsuffizienz 
II,  202. 

—  Einfluß  ders.  auf  die  mole- 
kulare Konzentration  des 
Harns  I,  527. 

—  Einfluß  der  —  auf  den  os- 
motischen Druck  der  (ialle 
II,  122. 

—  P^influß  der  —  auf  den  os- 
motischen Druck  der  Kör- 
perflüssigkeiten II,  133.1,554. 

—  Einfluß  der  —  auf  die  Zu- 
sammensetzung der  Organe 
und  Säfte  bei  Nicrenkrank- 
heiten  II,  1G3  u.  ft'. 

Essigsäure,  Adsorptionskurve 
der  —  durch  Kohle  11,  846. 

Ester,  Katalyse  der  —  durch 
Säuren ,  Neutralsalzwirkung 
auf  dieselbe  II,  401. 

—  Verseifung  der  —  bei  al- 
kalischer Reaktion,  Wirkung 
der  Neutralsalze  auf  die- 
selbe II,  401. 

liUtektische  Gemische  I,    160. 

Exkretion  I,  380. 

Expansion  verdünnter  Gase 
gegen  das  Vakuum  I,  85. 

Explosionen,  Entzündungstem- 
peraturen bei  I,  180. 

—  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keit bei  I,  181. 

Explosionsdruck  I,   180. 
Explosionstcmperatur  I,  180. 


F. 

Fango,  W^irkung  des  II,  335. 
Faradays  Gesetz  I,  222. 
Farbstoff'e,    Agglutination    der 

Blutköq)erchen     durch     II, 

425. 

—  Eiweißfällung  durch  II,  412. 

—  gelöste  und  suspendierte 
Phase  ders.  II,  899. 

—  Lösungszustand  der  II,  852. 

—  Substantive  II,  352. 

— , —  kolloidaler  Charakter 
(iers.  II,  352. 

—  Verteilung  injizierter  —  im 
Organismus  II,  242. 

Farbstofi*lösungen,  oi)ti8che  In- 
homogenität starker  II,  353. 

Färbung  mit  basischen  Farb- 
stoff*en  und  ihre  Erklärung 
II,  349. 

—  mit  sauren  Farbstoff'en  II, 
361. 

—  Theorien  der  —  und  ihre 
Kritik  II,  348. 

Fermente,  Adsorption  der  II, 
353. 

—  spezifische  Adsorption  der 
II,  354. 

Fettstuhl,  spezifisches  Gewicht 

dess.  II,  124. 
Ficksches  Gesetz  I,  127. 
Fieber,  Einfluß  von  —  auf  den 

Gefrieqmnkt  des  Blutes  II, 

197. 

—  pathologische  Säurebildung 
im  Organisnms  während  dess. 
II,  49. 

Filtration,  Rolle  der  —  für  die 
Darmresorption  1,  306. 

—  durch  Gallerten  II,  409. 

—  chemische  und  physikalisch- 
chemische Argumente  für 
die  Rolle  der — bei  der  Haru- 
exkretion  I,  393  u.  ff". 

—  physikalische  Argumente 
für  die  Rolle  der  —  bei  der 
Haniexkretion  I,  381. 

—  Rolle  der  —  für  die  Lymi)h- 
biUlung  I,  347. 

—  im  tierischen  Organismus 
II,  227. 

—  Rolle  der  —  bei  der  Se- 
kretion I,  416. 


Flimmerbewegung,  Wirkung 
von  Salzlösungen  auf  die  I, 
445. 

Flockung  der  Suspensionskol- 
loide durch  Elektrolyte  II, 
366. 

Flockungskraft  der  verschie- 
denen Ionen  II,  368. 

Fluoreszenz  I,  57. 

Fluorophore  I,  67. 

Flüssige  Kristalle  I,  112. 

Flüssigkeit,  Gleichgewichtsbe- 
ziehungen zwischen  Dampf- 
raum und  I,  102. 

Flüssigkeiten,  Biimendruck  von 

I,  168. 

—  kritische   Daten  bei  I,   87 

—  Dampfdruck  von  —  und 
seine  Abhängigkeit  von  der 
Temperatur  I.  102. 

—  Diflüsion  von  I,  127. 

—  Lösungsverhältnisse  von  I, 
130. 

—  Oberflächenspannung     von 

II,  372. 

—  Polymerisationszustand  rei- 
ner — ,  Nachweis  dess.  I,  36. 

—  Raumerfüllung  der  I,  99. 

—  innere  Reibung  von  I,  101. 

—  spezifische  Wärme  der  1, 100. 

Flüssigkeitsketten  I,  215. 

Flüssigkeitsmulcküle ,  Druck- 
größen beim  Zusammenstoß 
der  I,  95. 

Flüssigkeitszufuhr,  Einfluß  der 
—  auf  die  molekulare  Kon- 
zentration des  Blutes  11,  203. 

Fötalblut,   physikalisch-chemi- 
sche Merkmale  dess.  512. 
;  Fötus ,  osmotischer  Druck  sei- 
j      ner  Flüssigkeiten  I,  488. 

Frauenhofersche  Linien  I,  51. 

Freundlichs  Adsorptionsfoniiel 
II,  343. 

Friediiiann  -  Neisscrschc  Er- 
scheinui)«r  der  unregelmäßi- 
gen Reihen  II,  368. 

Froschhaut,  resorbierende 
Triebkräfte  in  der  I.  342. 

Froschmuski"ln,  Einfluß  der 
Kaliumsalze  auf  II,  235. 

—  Einwirkung  von  Salzlösun- 
gen auf  den  osmotischen 
Druck  von  I,  538. 
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Frosehnierc .  Versuche  an  der ' 

—  über  den  Absonderungs- 
ort  und  die  Absonderungs- 
weise  der  Hambestandteile  i 
J,  406  u.  ff. 

Funktionstätigkeit,  Einflul»  der 

—  auf     den     osmotischen . 
Druck  I,  554.  | 

—  Sciiwankungen  des  osmoti- 1 
scheu    Drucks    der  Körper- 
organe   unter    dem    Einfluß , 
der  I,  537. 

—  der  Organe,  osmotischer 
Strom  von  Wasser  aus  der 
Köqierfiüssigkeit  zu  den 
Zellen  während  der  1,640.541.  i 

(i. 

(ialcottische  Formel  der  os- 
motischen Arbeit  der  Niere 

I,  571.  572.  —  Kritik   ders.  : 
durch  Rohrer  I,  573.  574. 

(ialeottis  Versuche  über  das 
Verhalten  von  Froschhaut 
und  Herzmuskel  in  bezug 
auf  den  Potentialsprung  an 
der  Berührungsstelle  mit 
Wasserstoffelektroden  T,  468. 

—  Versuche  über  elektrische 
Leitfähigkeit  und  osmoti- 
schen Druck  der  Gewebe, 
sowie  über  die  Schwankun- 
gen des  Drucks  und  der 
Leitfähigkeit  imter  verschie- 
denen Bedingungen.  —  Kri- 
tik der  Versuche  I,  544—553. 

Galle,  elektrische  Leitfähigkeit 
und  Oberflächenspannung  der 
JJ,   123. 

—  spezifisches  Gewicht  und 
osmotischer  Druck  der  II, 
121. 

—  Viskosität  und  refraktome- 
trische  Untersuchung  der  II, 
124. 

Gallenstauimgen ,  osmotischer 
Druck  des  Blutes  bei  IT,  130. 

—  Kinfluli  von  —  auf  das  spezi- 
fische   Gewicht    des    Blutes 

II,  129. 

Gallerten,  Diffusion  und  Filtra- 
tion durch  II,  409. 

—  Entstehung  und  Bau  von  i 
II,  406.  407.  i 


Gallerten,  Niederschlagsmem- 
branen in  erstarrten,  Ver- 
stopfung des  Diffusionsweges 
durch  dieselben  II,  410.  411. 

—  Verlauf  chemischer  Reak- 
tionen in  steifen  II,  409. 

—  Einfluß  der  Salze  bei  Ent- 
stehung der  festen  Phase 
von  II,  408. 

—  Zusammensetzung  der  flüs- 
sigen Phase  von  II,  408. 

—  Zweiphasigkeit  der  II,  406 
Galvanische  Elemente  aus  Me- 
tallelektroden I,  219. 

Typen  ders.  I,  226. 

Gammarus  pulex,  Untersuchun- 
gen Ostwalds  über  die  Giftig- 
keit des  Seewassers  und  sei- 
ner Konstituentien  auf  II. 
240. 

Gase,  Absorption  und  chemi- 
sche Bindung  ders.  im  Blute 
I,  243. 

—  Ausdehnungskoeffizient  der 
—  nach  Gay-Lussac  I,   77. 

—  Diffusion  der  I,  126. 

—  Durchtritt  der  —  durch  die 
Lungen  wand  I,  231. 

—  Energieinhalt  der  I,  93. 

—  Expansion  verdünnter  — 
gegen   das  Vakuum  I,   232. 

—  kinetisches  Gleichgewicht 
in  dens.  I,  161.  162. 

—  Kompressionsarbeit  bei  adia- 
batischer Veränderung  ver- 
dünnter I,  81. 

—  Kompressionsarbeit  bei  adia- 
batischer Veränderung  kon- 
zentrierter I,  85. 

—  Kompressionsarbeit  der  — 
bei  isothermer  Volumände- 
rung I,  80. 

—  Kompressionsarbeit  bei  iso- 
thermer Volum  Veränderung 
verdünnter  I,  80. 

—  Kompressionsarbeit  bei  iso- 
thermer Volumveränderung 
konzentrierter  I,  84. 

—  kritische  Daten  bei  dens. 
I,  87. 

-  Lösungstension  der  I,  220. 

—  Lüsungsverhältnisse  ders.  I, 
129. 

—  Wirkung  von  Neutralsalzen 


I      auf  die  Löslichkeit  gewisser 
'      II,  402. 

Gase,  spezifische  Wärme  der  — 
bei  konstantem  Druck  I,  79. 

—  spezifische  Wärme  der,  ihre 
Abhängigkeit  von  der  Tem- 
peratur I,  80. 

—  spezifische  Wärme  der  — 
bei  konstantem  Volumen  I» 
78. 

—  Verhältnis  ihrer  spezifischen 
Wärmen  zueinander  I,  79. 

—  Überspannung  der  I,  225. 

—  Volumenergie  der  I,  8. 

—  Zustandsgieichung  verdünn- 
ter I,  77. 

Gasaustausch     zwischen     Blut 
j      und  Geweben  I,  261. 
I  —  in  der  Lunge,  Gesetze  dess. 
'      I,  236. 

Gasionen,  Bildung  von  —  durch 
chemische  Prozesse  I,  69. 

—  Entstehung  und  Eigenschaf- 
ten der  I,  67. 

;  Gasketten  I,  220. 

Gaskonstante  I,  78. 

Gasmoleküle,  (lesch windigkeit 

der  I,  91. 
;  Gassekretionin  der  Lunge  1,234. 

Gastheorie,  kinetische,  Grund- 
vorstellung ders.  I,  91. 

Gastrektasie ,  elektrische  Leit- 
fähigkeit des  Blutes  bei  II, 
131. 

Gastroisotonie  II,  110. 

Gastroptosis,  Brechungsexpo- 
nent des  Blutserums  bei  IL 
182. 

Gattung,  Einfluß  der  —  auf 
den  osmotischen  Druck  I, 
503. 

Gefäßendothelien,  Rolle  der  — 
bei  der  Lymphbildung  I, 
365.  367. 

Gefäßgebiete ,  Schwankungen 
des  osmotischen  Drucks  bei 
Entnahme  von  Blut  verschie- 
dener I,  504. 

Gefrierpunkt  II,  1. 

—  des  Blutes,  Fehlerquellen 
bei  Bestimmung  dess.  IT, 
201.  202. 

—  des  Blutes  bei  gesunden 
Menschen  II,  61. 
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Ocfricqmnkt  des  Blutes  bei 
Nierenerkrankung  und  bei 
ungestörter  Nierenfunktion 
II,  197.  201. 

—  von  Gemischen  I,  169. 

—  der  IVIineralwässer,  Berech- 
nung dess.  II,  301. 

(i  efrierpunktsbestimmungen 
des  in  abgekühlter  Röhre  auf- 
gefangenen Arterienbluts  I, 
500. 

—  von  verschiedenen,  zum 
Teil  in  Brei  verwandelten 
Organteilen  des  Hundes  I, 
637. 

(lefrierpunktsemiedrigung  I, 
150. 

—  Bestimmung  der  II,  1. 

—  des  Blutserums  vom  Men- 
schen und  von  verschiedenen  ; 
Säugetieren  I,  498.  1 

—  Einfluß  der  Gerinnung  und 
fester  Partikel  auf  die  —  von  j 
Körperflüssigkeiten     I,   636.  i 

—  des  Harns   unter  normalen 
und  pathologischen  Verhält- 1 
nissen  11,   137.  i 

—  bei  hydrophilen  Kolloiden 
II,  387. 

—  und    elektrische  Leitfähig- 
keit des  Muskelsafts  und  des  : 
Blutsenims  von  Hunden  (Ta-  j 
belle    von    A.  Jappelli    und 
G.  Buglia)  I,  54i. 

—  kolloidaler  Lösungen  11, 
361. 

Gehimlipoide,  Narcotica  und 
II,  250.  j 

Gekuppelte  Keuktionen  I,  172. 

Gel  I,  138.  I 

Gelatine,   Durchlässigkeit  der,  l 
Beeinflussung     ders,     durch 
fremde  Substanzen  II,  410 

Gelatinelösuugcn,  Erstarrungs- 
und Schmelzpunkte  verschie- 
den konzentrierter  11,   407. 

—  fällende  AV'irkimg  der  Salze 
auf  II,  408. 

Gelatinierung  II,  405. 

—  Einfluß  der  Nichtelektro- 
lyte  auf  die  II,  408. 

—  Ursachen  der  II,  406. 
Gelbfieber,  Methämoglo])in  im 

Blut  bei  ir,  47. 

Kor&nyi-Richter.    Handbuch 


Gerinnung  von  Eiweiß  beim 
Kochen  II,  391. 

—  Schwankungen  der  elektri- 
schen Leitfähigkeit  des  Bluts 
unter  dem  Einfluß  der  I, 
547.  548.  549. 

Gewebe,  Einfluß  von  Dnick- 
änderungen  im  —  auf  die 
Lymphbildung  I,  351. 

—  Gasaustausch  zwischen  Blut 
und  I,  261. 

—  elektrische  Leitfähigkeit  der 
I,  644. 

—  Einfluß  der  Turgeszenz  der 
—  auf  die  Lymphbildung  I, 
366. 

—  alsKcgulationsmechanismus 
für  den  Ausgleich  des  osmo- 
tischen Drucks  II,  230.  I, 
563. 

—  Schädigung  ihrer  Oxyda- 
tionsenergie durch  Einwir- 
kung von  Säuren  und  andere 
Stoff'e  (Metalle,  Salze  usw.) 
auf  das  Blut  IT,  50. 

—  Übergang  geh'jster  Substan- 
zen vom  —  ins  Blut  I,  359. 

—  Wassergehalt  der  —  bei 
Cholera  II,  129. 

Gewebsspannung,  Vermehrung 

ders.  bei  Herzinsuffizienz  II,  | 

74. 
Gewicht  I,  3. 

Gibbsche  Phasenregel  I,   168. 
Gifte,  Selektionsvermögen  be- ' 

stimmter  Organe  resp.  Zellen 

für  gewisse  II,  254. 

—  Einfluß  ders.  auf  Bildung 
von  Wassersucht  II,   163. 

—  Einfluß  ders  auf  die  patho- 
logische Wasserverteilung  bei 
Nierenkrankheiten  II,  170. 

Giftwirkungen,  Bedeutung  der 
Katalyse  bei  II,  268. 

—  Lipoidlöslichkeit  und  II, 
257. 

Gleichgewicht ,  chemisches, 
in  den  Mineralwässern  II. 
279. 

—  kinetisches,  Einfluß  von 
Nebenreaktionen  auf  dass.  I, 
164. 

—  kinetisches,  in  festen  Syste- 
men I,  164. 

u. 


Gleichgewicht,  kinetisches,  in 
flüssigen  Systemen  I,  163. 

—  kinetisches,  in  gasfönni- 
gen  Systemen  I,  161.  162. 

—  singidäres  vollständiges  I, 
168. 

—  unvollständiges  heterogenes 

I,  167. 

—  vollständiges  heterogenes  I, 
166. 

Gleichgewichtsbeziehungen 
zwischen     Dampfraum    und 
Flüssigkeit  I,  102. 

Gleichgewichtsdiagramm,  voll- 
ständiges I,  119. 

Gleichgewichtszustände  bei 
verschiedenen     Präzipitinen 

II,  414. 

Globuline,  Wirkung  der  Neu- 
tralsalze auf  II,  395.  396  u.  ff. 

—  physikalisch  -  chemisches 
Verhalten  der  II,  395. 

Glühlichtbäder,   Wirkung  der 

—  auf  die  Blutviskosität  II,  99. 
Glykosurie   nach  intravenösen 

Salzinfusionen  II,  238. 
Goldlösung,  kolloidale,  Feinheit 

der   Teilchen    in    ders.    II, 

362.  363. 
Gravitation,  Wirkungsweise  der 

1,  2. 
(iravitationsgesetz  Newtons  I, 

2.  5. 

—  Korrektion  dess.  I,  8.  6. 
Gravitationskonstante  I,   3.  9. 
Grothußsche  Theorie  I,  192. 

H. 

Halbdurchlässige  Wände  1, 144. 

Hämagglutinine  II,  423. 

Hamburger  -  Arrhenius*  Auf- 
fassung der  Präzipitinreaktion 
II,  416. 

Hamburgers  WiderstandsgefiLß 
zur  Bestimmung  der  elek- 
trischen Leitfähigkeit  von 
Lösungen  II,  13. 

Hämochrom  I,  247. 

Hämoglobin,  Bindung  zwischen 

—  und  Sauerstoff  I,  245. 
Hämolysine,  Beziehungen  zwi- 
schen der  Produktion  der  — 
und  der  von  Immunaggluti- 
ninen  II,  428. 

30 
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Hani,  Einflui]  der  Ernährung 
auf  die  physikahsch-chemi- 
schen  Eigenschaften  von  Blut 
und  II,  93. 

—  Einfluß  der  Ernährung  auf 
die  physikaHsch-cheniischen 
Eigenschaften  dess.  beim 
Menschen  und  verschiedenen 
Tieren  I,  617.  518.  519. 

—  Gefrierpunkt  dess.  bei  inter- 
stitieller und  parenchyma- 
töser Nephritis  II,  150. 

—  (iefrieq)unkt8be8tinimung 
dess.  11,   10. 

—  Gefrieqmnktsemiedrigung 
dess.  unter  nonnalen  und 
pathologischen  Verhältnissen 
II,  137. 

—  molekulare  Konzentration 
und  elektrisches  Leitvermö- 
gen von  Blut  und  —  der 
Hühner  unter  normalen  Be- 
ilingungen  und  nach  Injek- 
tion von  hypo-  und  hyper- 
tonischen NaCl-Ijösungen  I, 
497. 

—  molekulare  Konzentration 
dess.  bei  gesunden  Nieren 
II,  134. 

—  molekulare  Konzentration 
dess.  bei  Nierenkrankheiten 
II,  136. 

—  molekulare  Konzentration 
dess.  und  deren  Schwan- 
kungen unter  verschiedenen 
Eintlüssen  I,  520.  527. 

—  Verhalten    des    Quotienten 
I 

-I  ^elektrische  Linträhigkeit') 
bei  Zirkulationsstiinrngen. 
Anwendung  vas<^motorischer 
Büttel  un4  Muskelanstreng- 
ungen II.  93. 

—  Vorhalten    dos    Quotienten 

-."  ,,  bei  Zirkulationsstö- 
Nal  l 

rungen.  bei  Anwendung  vaso- 

moti»risch   wirksanier  ^Littel 

und  bei  Muskolanstrongungt^n 

II.  88.  89.  9l^. 

—  Kintluli  von  Wassorzufulur 
auf  Meujso  und  Gefrierpunkt 
doss.  bei  Gesunden,  bei  kom- 
IHMisiorten     und     inkompon- 


sierten    Klappenfehlern    II, 
84.  85. 
Harnbestandteile,       Absonde- 
rungsstätte der  1,  405. 

—  Konzentration  einzelner  ge- 
löster —  bei  Nierenkrank- 
heiten II,  143. 

Hamexkretion  I,  381. 

—  Absonderungstheorie  der  I, 
405. 

—  Filtrationstheorie  der  J, 
381  flf. 

—  Resori)tionstlieorie  der  1,401. 

Harnleiter,  Einfluß  von  Salz- 
lösungen auf  den  Nieren- 
kreislauf und  den  Abfluß 
von  Flüssigkeiten  dmrch  den 
I,  541.  542. 

Hamm  enge ,  Filtrationsdruck 
und  I,  382. 

Hamsegregatoren ,  Beein- 

flussung der  Urinsekretion 
durch  II,  214.  215. 

Hamsekretion ,  physikalisch- 
chemische Merkmale  der  — 
bei  einseitigen  Nierenkrank- 
keiten II,  146. 

Harnstoff,  Sekretionstätigkeit 
der  Niere  hinsichtlich  dess. 
I,  528. 

—  Einfluß  der  Zufuhr  von  — 
auf  die  Wasserret ention  bei 
Niereninsuffizienz  II,  168. 

Hamstoffausscheidung  jeder 
der  beiden  Nieren  bei  Nie- 
renerknmkungen  II.  221. 

Haut,  Wirkung  von  Badesalzen 
auf  die  II,  333. 

—  Wasserausfuhr  durch  die  — 
bei   Nierenkranken   II.    172. 

Hautresoq>tion  I.  338. 

—  bei  Amphibien  II.  259. 

—  Bedeutung  der  IJ)K>ide  für 
die  II,  258. 

—  bei  Wanublütem  II.  260. 

Hauttätigkeit,  Einfluß  des  Kli- 
mas in  I^ideorten  auf  die  II, 
337.  338. 

Helmhollz'  elektrische  I\»pi>el- 
scliicht  II.  374. 

Helmholtzsche  Hrgel  zur  Be- 
n'chnung  der  elektromotori- 
schen Kmf?  aus  der  Wänne- 
tönr.ng  I.  227. 


Hemmungszone  bei  der  Kolloid- 
fällung durch  Elektrolyte  II, 
369. 

Henry sches    Verteilungsgesetz 

I,  129.  II,  342. 
Hepatitis  interstitialis  chronica 

hypertrophica,      Brechungs- 
exponent  des  Blutserums  bei 

II,  182. 

Hermanns  Alterationstheorie  T, 
455. 

Herz,  Elektrische  Leitungs- 
fähigkeit  dess.  bei  Hunden, 
Kaninchen  und  Schildkriiten 

I,  546. 

Herzarbeit ,  AVirkung  indifle- 
renter  Bäder  auf  die  U,  330. 

Herzinsuffizienz,  Ursachen  der 
physikalisch-chemischen  Ver- 
änderungen   des  Blutes    bei 

II,  72.  73. 

—  Steigerung  des  Durstgefiihls 
bei  —  und  ihre  Bedeutung 
II,  74.  75. 

—  Vermehrung  der  Gewebs- 
si)annung  bei  II,  74. 

—  Folgen  der  veränderten 
Nierentätigkeit  bei  II,  95. 

—  Zur  Therapie  bei  II,  74.  75. 

Herzklappenfehler,  Abhängig- 
keit der  physikaUsch-chemi- 
schen  Eigenschaften  des 
Harns  von  denen  desBlutes  bei 
inkompensierten  —  n  II,  95. 

—  Einfluß  von  Wasserzufuhr 
auf  Menge  und  Gefrierpunkt 
des  Harns  bei  kompensierten 
und  inkompensierten  —  n  II, 
84.  85. 

Herzkrankheiten,  s.a.  Zirkula- 
tionskrankheit en. 

—  molekulare  Konzentrati«  >n 
des  Blutes  bei  II,  51.  53. 

—  molekulare  Konzentration 
des  Blutes  bei.  Ursachen  ihrer 
Zunahme  II,  60. 

—  Folgen  der  physikalisch- 
chemischen Veränderungen 
des  Blutes  bei  11.  73ff. 

—  Brechungskoeftizient  des 
Blutserums  l^i  II.  53. 

—  Chlorgehalt  des  Blnisenuns 
Wi, Ursachen  seiner  AViuahme 
II,  61.  62. 
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Herzkrankheiten,  Kochsalzge- 
halt des  Blutserums  bei  II,  54. 

—  Refraktionskoeffizient  des 
Blutserums  bei,  Ursachen 
seiner  Schwankungen  II,  62. 

—  Blutviskosität  bei  II,  66. 

—  Veränderungen  der  Blut- 
viskosität l)ei  —  und  ihre 
Bedeutung  II,  77  ff. 

—  Zunahme  der  Blutviskosität 
bei  —  und  ihre  Ur:?achen 
II,  64. 

—  Polycythämie  bei  II,  66.  67. 

—  Polycythämie  bei,  Abnahme 
<lers.  nach  Sauerstoffinhala- 
tionen II,  71. 

Herzschlag,  Einfluß  der  Elek- 
trolyte  auf  die  Frequenz 
dess.  II,  239. 

Herztätigkeit,  Blut  bei  insuffi- 
zienter  II,  51  ff. 

Hirsch  und  Becks  Viskosimeter 
Tl.  27.  28. 

Hirudin,  Anwendung  dess.  zur 
Messun^r  der  Viskosität  des 
Blutes  II,  30. 

Hittorfsche  Übcrführungszahl 
I,  196. 

Hitze,  Denaturierung  von  Ei- 
weiß durch  II,  391. 

Höhenklima  bei  Herzkrank- 
heiten II,  101. 

Höhenpolycythämie  und  Poly- 
cythämie bei  Zirkulations- 
störungen II,  65.  67. 

HcJhlen,  seröse,  Resorption  aus 
dens.  I,  361. 

Homoiosmotische  Tiere  I,  486. 

Mechanisnnis  zur  Auf- 
rechterhaltung ihrer  Homoi- 
osmotizität  I,  494. 

Hühner,  molekulare  Konzen- 
tration und  elektrisches  Leit- 
vermögen des  BUites  und  des 
Harns  der  —  unter  normalen 
Bedingungen  und  nacli  In- 
jektion von  hypo-  und  liy))er- 
tonischen  XaCl-Lösungen  I, 
497.  516. 

Hühnerurin,  Beziehung  zwi- 
schen Schnelligkeit  der  Se- 
kret ion,  Molckularkonzentra- 
tion  und  elektrischem  Leit- 
vennögcn    dess.    unter    nor- 


malen Bedingungen  und  nach 
Kochsalzinjektionen  (Tabelle 
von  D'Errico)  I,  518. 

Hundeharn ,  Ergebnisse  von 
physikalisch-chemischen  Un- 
tersuchungen an  — ,  der  unter 
verschiedenen  experimen- 
tellenBedingimgen  gewonnen 
wurde.  —  Tabellen  von  G. 
Galeotti  I,  619,  Bottazzi 
und  Onorato  I,  620.  521,'  de 
Bonis  I,  521. 

Hundelymphe,  Gefrieqjunkts- 
bestimmung  von  I,  511. 

Hunger,  Einfluß  dess.  auf  den 
osmotischen  Druck,  das  elek- 
trische Leitvermögen  und  die 
Viskosität  d.BlutserumsI,  504. 

—  Einfluß  dess.  auf  die  mole- 
kulare Konzentration  des 
Harns  I,  529. 

Hungerzustand .  j)athologische 
Säurebildung  im  Organismus 
im  II,  49. 

Hydrämie,  Albuminurie  und  — 
beiXiereninsufflzienz  II,  158. 

—  bei  Nierenkranken,  Einfluß 
ders.  auf  die  molekulare  Kon- 
zentration des  Blutes  II,  205. 

—  Nierenwassersucht  und  II, 
162. 

Hydrocelettüssigkeit,    Gefrier- 
punktsbestimmung I.  611. 
Hydrolyse  I,  212. 
Hydroplasmie   bei   Herzkrank- 
heiten, therapeutische  Beein- 
flussung ders    II,  97. 
Hydrotlierapie,  Balneotherapie 
und  —  ;  Verschiedenheit  der 
beiderseitigen     Heilfaktoren 
j      U,  328. 

I  —  bei  Herzkranklieiten  II,  101. 
I  Hygroskopic    der    Haut    nach 
Salzbätlern  II,  334. 
Hyperaciditas  gastrica.    osmo- 
tischer   Druck    des    Magen- 
inhaltes bei  II.   lll. 
Hyperazi«lität  des  Magensaftes, 
Brecliungsexp(ment  des  Blu- 
tes bei  II,   132. 
Hypersekretion    des     Magens, 
osmotischer  Druck  des  Blutes 
bei  II,   130. 
1  Hyposthenurie  IL  138. 


I. 

Jacquemins  Färbungsversuch 
II,  348. 

Ikterus*,  elektrische  Leitfähig- 
keit des  Blutes  bei  IT,   131. 

—  osmotischer  Druck  des  Blutes 
bei  TI,  180. 

—  osmotischer  Dnick  des  Blutes 
bei  —  mit  Albuminurie  11,131. 

—  Einfluß  von  —  auf  das  spe- 
zifische Gewicht  des  Blutes 
II,  129. 

Immunagglutinine  II,  422. 

—  Beziehimg  zwischen  der 
Produktion  der  —  und  der 
von  Hämolysinen  II,  428. 

—  Spezifizität  der  II,  427.  428. 
Imnmnkörper,   spezifische  Ad- 
sorption der  II,  354. 

Imnmnserum ,  verschiedene 
Avidität  der  Antikörper  im 
356.  357. 
Inanitionskrankheiten ,  spezi- 
fisches Gewicht  des  Blutes 
bei  II,  128. 
Indikatoren,    Theorie    der  II, 

209. 
Induktion,   photochemische,  I, 
I      54. 

I  Inhomogenität,  optische,  star- 
ker Farbstotflösungen  1 1, 35  i. 

I kolloidaler  Lösungen  II. 

'      361. 

.  Insuffizienz,    motorische,     des 

j      Magens.   Osmotischer  Druck 

!      des  Blutes  bei  ders.  II,  130. 

;  Invertebraten,   Hautresorption 

!      der  im  INIeerwasser  lebenden 

j      I,  339. 

'  Jin\,  Adsorption  von  —  durch 

Kohle  II,  34r>. 
Jodipin,  theraj>eutisclie  Anwen- 
dung dess.   bei    chronisrhen 
Nierenkrankheiten  11,   183. 
Jodkali.  Einfluß  dess.   auf  die 

Blutviskosität  II,  98. 
—  Wirkung  dess.  auf  Lezithin- 
suspensionen IL  370. 
Jodsalze,  medikamentöse  Wir- 
kunof  der  —  in  Mineralquellen 
II,  322. 
Ionen.  Absorj)tiuns:<i)ektrum  der 
I,  52. 
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Tonen,  absolute  Geschwindig- 
keit der  I,  197.  1 

—  Bedeutung  der  —  eines 
Elektrolyten  für  die  Aus- 
flockung von  Kolloiden  II, 
367. 

—  Flockungskraft  der  verschie- 
denen II,  368.  ! 

—  Kohlrauschs  Gesetz  der  un- 
abhängigen "Wanderung  der 

I,  194. 

—  komplexe  I,  201. 

—  elektrische  Ladung  der  I, 
199. 

—  Mitwirkung  ihrer  elektri- 
schen Ladung  bei  der  che- 
mischen Reizung  von  Mus- 
keln und  Nerven  I,  472. 

—  Therapeutische  Wirksam- 
keit der  —  und  Moleküle  in 
Mineralwässern  Jl^  291. 

—  Wasseranlagerung  an  die  T. 
200. 

lonenproteinverbindungen, 
Erklärung  der  Erscheinungen 
des  Herzschlags    durch  An- 
nahme von  II,  239. 

Lmentabelle  der  Mineralwässer 

II,  275.  277. 
lonenwirkung  auf  die  Lebens- 
eigenschaften des  Muskels  I, 
423. 

Irreversibilität  der  Adsorption, 
Ursache  ders.  TI,  863. 

—  der  Adsorption  von  Eiweiß 
und  Albumosen  an  Mastix, 
Kohle,  Kaolin  und  kolloidales 
Eisenhydroxyd  II,  353. 

—  der  AdsoqHion  der  Fermente 
an  Absorbentien  II,  354. 

—  der  Adsorptionsverbindun- 
gen, Erklärung  ders.  auf 
Gnindder  elektrochemischen 
Theorie  II,  384, 

—  von  denaturiertem  Eiweiß 
II,  391. 

—  <lerFärbunjren  mit  basischen 
Farbstoffen  U,  351. 

—  der  Färbungen  mit  sauren 
Farbstoffen  aus  angesäuertem 
Bade  II,  352. 

—  der  Färbungen  mit  Substan- 
tiven Farbstoffen  II,  352. 

—  der  Wirkung   der  Elektro- 


lyte  auf  Suspensionskolloide 

II,  366. 
Irreversibilität   der  Toxin-An- 

titoxinbindungen     II,     437. 

440.  449. 
Irreversible  Vorgänge  I,  17. 
Isoelektrische  Kolloidlösungen, 

Instabilität  ders.  II,  871. 

—  —  Instabilität  ders.,  ihre 
Ursache  II,  373. 

Isomerie,  geometrische  I,  82. 

—  gewöhnliche  I,  31. 

—  optische  I,  33. 
Isosmolische  Tiere  I,  486. 
Isotherme    Volum  Veränderung 

konzentrierter  Gase,  Kom- 
pressionsarbeit bei  ders.  I, 
84. 

verdünnter  Gase,  Kom- 
pressionsarbeit ])ei  ders.  I, 
80. 

Isotonißche  Lösungen  I.  145. 

K. 

Kanalstrahlen  I.  66. 
Kaliumsalze,  Einfluß  derselben 
auf  Froschnmskeln  II,   235. 

—  Helds  Untersuchungen  über 
die  Giftigkeit  der  U,  255. 

Kalorie  I,  11. 

Kalzium,  medikamentöse  Wir- 
kung desselben  in  Mineral- 
quellen II,  322. 

Kapillarelektrometer  11,  872. 

Kapillarkonstante  I,  98. 

Kapillarwaud ,  Permeabilität 
der  —  für  Lösungen  I,  356. 
857.  358. 

Karbonate,  Gleichgewicht  zwi- 
schen ihnen  und  freier  Koh- 
lensäure in  liösungen  II,  279. 

in  Mineralquellen  II,  281. 

—  Wirkung  der  —  in  ]Mine- 
ralwässem  auf  die  Haut  II, 
332. 

Katalyse,  Bedeutung  der  —  bei 
I)harmak(>logi8(rhen  Wirkun- 
gen II,  268. 

Katalysatoren  I,  173. 

Kataphorese,  elektrische,  bei 
Berühnmg  von  Ton  imd 
Wasser  II,  359. 

Kathodenstrahlen  I,  64. 


Kathodenstrahlen ,    Geschwin- 
digkeit der  I,  65. 
Keratingebilde,        Aufnahme- 
fähigkeit,   öl-    und    lanolin- 
getränkter   —    für    Wasser 
und  Salze  II,  260. 
Kemleiter,  Versuche  an  den- 
selben I,  462. 
Kilowattstunde  I,  12. 
Kinetische  Gastheorie,  Grund- 
vorstellung derselben  I,  91. 

—  Theorie  der  festen  Körper 

I,  112. 

Kinetisches  Gleichgewicht  in 
Gasen  I,  161.  162. 

—  —  in  festen  Systemen  I, 
164. 

in  flüssigen  Systemen  I, 

1      163. 

—  heterogenes  System  I,  176. 

Klima  und  Badekur,  physi- 
kalisch-chemische Beziehun- 
gen zwischen  beiden  II,  387. 

Klimawechsel  bei  Herzkranken 

II,  102. 

;  Knechts  Färbungsversuch  II, 
348. 

I  Kochsalz,  Ausscheidung  dess. 

I  bei  Xierenkrankheiten  IT„ 
144. 

'.  —  Beziehung  zwischen  der 
Ausscheidung   von    —    und 

i      der      Wassersekretion      bei 

Nierenkrankheiten  11,  148. 
Kochsalzausfulir  bei  inkompen- 
sierten   Herzklappenfehlem 
II,  86. 

—  Schwankungen  derselben 
unter  dem  Einfluß  der  Ver- 
dauungsvorgänge n,  85. 

Kochsalzgehalt  des  Blutsenmis 
bei  Herzkrankheiten  II,  54» 

Kochsalzinjektionen,  Einfluß 
von  —  auf  die  Blutviskosität 
II,  100. 

—  EinfluC  von  hypertonischen 
—  auf  den  osmotischen 
Druck  des  Blutes  I,  567. 

—  Einfluß  derselben  auf  die 
elektrische  Leitfähigkeit  und 
den  osmotischen  Druck  des 
Blutserums  und  des  Muskel- 
safts von  Hunden  T,  643. 

—  Einfluß  von  —  auf  den  os- 
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motischen  Druck  von  Arte- 
rienblut und  Serum  (Tabelle). 
Schlußfolgerungen  T,  507. 
508. 
Kochsalzinjektionen,  Einfluß 
derselben  auf  den  osmoti- 
schen Druck  im  Harn  I, 
529. 

—  Wassersucht  und  II,    162. 
Kochsalzrctention    bei    Herz- 
insuffizienz II,  95,  96. 

Kochsalzzufuhr,  Beschränkung 
derselben  bei  Herzkrank- 
heiten n,  75.  76.  98. 

—  —    bei    Nierenwassersucht 

n,  187. 

—  Einfluß  derselben  auf  den 
Blut<lruck  bei  Nierenkranken 
II,  182. 

—  und  Wasserrctention  bei 
Nierenkrankheiten  II,  165. 

Kohle,  Adsorption  organischer 
Säuren,    ihrer   Salze,    anor- 
ganischer   Salze    sowie    des . 
Chlors  imd  Jods   durch  II, 
345. 

—  Adsoq)tion8kurve  der  Essig- 
säure durch  II,  346. 

Kohlenoxyd,  Verhalten  des- " 
selben  im  Blute  I,  258. 

Kohlenoxyd  Vergiftung,  Poly- 
cythämie  bei  II,  6'). 

—  und   ihre  Therapie  II,   47. 
Kohlensäure,      Atmung      von 

Sauerstoff  mit  Beimengung 
von  —  bei  Verminderung 
und  pathologischen  Verände- 
rungen des  Hämogloliins  so- 
"wie  abnorm  laugsamer  Zir- 
kulation II,  46. 

—  Bindung    der  —   im    Blut 

I,  251. 

—  Einfluß  der  Blutalkaleszenz 
auf  die  Aufuahmefäliigkeit 
des  Blutes  fiir  U,  48. 

—  Einwirkung  der  —  auf  die 
roten  Blutzelleu  I,  288. 

—  Einwirkung  von  —  auf 
weiße  und  rote  Blutkörper- 
chen I,  530. 

—  Dissoziation  der  freien  — 
in  Lösungen  II,  279. 

—  freie  —  der  Minerahpiellen 

II,  288. 


Kohlensäure,  Gleichgewicht 
zwischen  freier  —  und  Kar- 
bonaten in  Lösungen  II,  279. 

—  in  Mineralquellen  II,  281. 
282. 

—  medikamentöse  Wirkung 
der  —  enthaltenden  Mineral- 

.     quellen  II,  321. 

—  Verhalten  der  —  in  natür- 
lichen und  künstlichen  Mine- 
ralwässern II,  289. 

—  Austausch  der  —  zwischen 
Plasma  und  Blutzellen  I, 
255. 

Kohlensäureabgabe ,  Erschwe- 
rung der  —  bei  Stenose 
der  Luftwege  II,  37. 

—  Schädlichkeit  gesteigerter 
—  durch  die  Lungen  II,  33. 

Kohlensäurebäder  bei  Herz- 
krankheiten II,  101. 

—  moussierende,  Wirkung  der- 
selben II,  335. 

Kohlensäiiregehalt  des  Blutes, 
sein  P^infliiß   auf  die  physi- ! 
kjilisch- chemischen     Eigen- 
schaften des  Blutes  II,   56. 

Kohleusäureinhalationen ,  An- 
wendung der  —  bei  Herz- 
krankheiten II,   101. 

Kohlensäiiresekretion  der  Lun- 
genepithelien  IT,  32. 

Kohlrauschs  Gesetz  der  unab- 
hängigen Wanderung  der 
Ionen  I,  194. 

—  Methode  zur  Bestimmung 
der  elektrischen  Leitfähig- 
keit in  Lösungen  II,  10. 

—  Tabelle  der  AVerte  für  die 
spezifische  Leitfähigkeit  der 
verschiedenen  K(  '1-Lösuugen 
II,  19. 

Kolloidale  Goldlösung,  Fein- 
heit der  Teilchen  in  dersel- 
ben II,  3()2.  363. 

Kolloidale  Lösungen  (s.  a. 
Ixisungen)  II,  357. 

Diffusionsvermögen  der- 
selben II,  301. 

—  —  Wirkung  der  Elektro- 
lyte  auf  IT,   366. 

—  —  flockende  AVirkung  der 
Elektrolyte  auf  — ,  Ursachen 
dersel])en  TT,  377. 


Kolloidale  Lösungen,  flockende 
Wirkung  der  Säuren  auf, 
Erklärung  derselben  II, 

—  —  verschiedene  Ent- 
stehungsweisen von  Galler- 
ten aus  densel])en  II,  407. 

—  —  Gefrierpunktsemiedri- 
gung  und  Siedepunktser- 
höhung derselben  II,  361. 

Gelatiniening  derselben 

II,  405. 

—  —  Herstellung  derselben 
II,  260.  361. 

Bedeutung  der  elektri- 
schen Ladung  für  die  Stabi- 
lität derselben  IT,  371. 

Analogie  des  Lipi)mann- 

Phänomens  mit  der  Aus- 
flockung derselben  II,  372. 
374. 

—  —  AVirkung  der  Nicht- 
elektrolyte  auf  IT,  365. 

—  — ,  Suspensionen  und  II, 
358. 

Kolloidale  Metalllösungen, 
Ursache  der  Potential di ff e- 
renz  der  in  densell>en  sus- 
pendierten Partikel  II,  375. 

Kolloidbewegung  I,  139. 

Kolloide  I,  137. 

—  Adsorbierbarkeit  der  IT, 
345. 

—  Agglutination  von  Blut- 
körperchen durch  II,  425. 

—  Ausflockung  der,  Bedeutung 
der  Ionen  eines  Elektrolj'ten 
für  dieselbe  II,  367. 

—  Ausflockung  derselben  durch 
entgegengesetzt  geladene 
Kolloide  II,  370. 

—  Ausflockung  derselben  durch 
entgegengesetzt  geladene 
Kolloide,  ihre  Erklärung  IT, 
373. 

—  einige  biologisch  bedeut- 
same II,  365. 

—  Eiweißfällung  durch  II, 
412. 

—  AVirkuug  der  Elektrolyte 
auf  — ,  Erklärung  derselben 
II,  371. 

—  Befreiung  einer  Flüssigkeit 
von  denselben  I,  479. 

—  hydrophile  IT,  364. 
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Kolloide,  hydrophile,  Aussalz- 
barkeit  derselben  II,  1:89. 

—  —  Diffundierbarkeit  der- 
selben n,  388. 

—  —  Fällungen  derselben 
durch  andere  Kolloide  IT, 
411. 

—  —  Wirkung  der  Neutral- 
salze auf  11,  398. 

—  —  osmotischer  Druck  und 
G  efrieqninktfleniiedriguDg 
bei  denselben  II,  387. 

Zustandsänderungen  der- 
selben II,  386. 

Zweiphasigkeit  derselben 

II,  399. 

—  Jiestinimung  der  elektri- 
schen Ladung  derselben  II, 
371. 

—  physikaliscrhe  Chemie  der 
II,  341. 

--  elektrische  Potentialdiiferenz 
der  —  bei  ihrem  Kontakt 
mit  AVasser  oder  LiJsungen, 
Ursache   derselben  II,  374. 

—  Keaktionen  zwischen  den- 
selben ohne  Zustandsändc- 
rung  II,  432. 

—  Reversibilität  der  II, 
364. 

—  und  Salzwirkung  II,  230. 

—  spontan  lösliche  —  und 
echte  Lösungen  II,  361.363. 
364. 

—  AVanderungsfähigkeit  der  — 
im  elektrischen  Gefälle  vor 
und  nach  ihrer  Ausflockung 
II,  371. 

—  Zustandsänderungen  der 
II,  365. 

Kolloidfällung  durch  Elcktro- 
lyte  II,  366. 

—  —  Hemmungszone  bei  der- 
selben II,  369. 

Erscheinung  der  unregel- 

müüigrn  Reihen  bei  der- 
selben H,  868. 

Kolluidlösungen,  isoelektrische, 
Instabilität  derselben  11, 
871. 

—  —  Instabilität  dersell>cn, 
ihre  Ursache  II,  373. 

Kolloidt  eil  chen,  Zustandekom- 
men der  elektrischen  Poten- 


tialdifferenz an  der  Ober- 
fläche der  II,  374. 

Komplexe  Verbindungen  I,  39. 

Kompressibilität  fester  Köq:)er 
1.  113. 

Kompressionsarbeit  bei  adia- 
batischer Volumänderung 
konzentrierter  Gase  I,  85. 

—  —  verdünnter  Gase  I,  81. 

—  bei  isothermer  Volumände- 
rung der  (lase  I,  80. 

—  bei  isothenner  Volumver- 
äuderung  konzentrierter  G  ase 
I,  84. 

—  —  verdünnter  Gase  I, 
80. 

Kondensierte  Systeme  T,   169. 

Kontraktion    von    Salzen    bei 

ihrer   Auflösung   in  Wasser 

I,  96. 
Konvergenztemperatur         bei 

Gefrierpunktßbestimmungen 

II,  2. 
Konzentrationsarbeit  des  Darms 

bei  der  Resorption  von  Lö- 
sungen I,  333. 
Konzentrationsketten  I,  218. 

—  bioelektrische  Ströme  und 

I,  467. 
Konzentrationscjuotient         des 

Blutsenims     bei     Diarrhöen 

II,  131. 
Konzcntnitionsströme.  Deutung 

der    Muskel-    und    Nenen- 

ströme  als  I,  465. 
Kopjische  Regel  I,  44. 
Körper,   feste,    Diffusion «ders. 

I,  128. 

—  —  Kompressibilität  ders.  I, 
113. 

—  —  FiinfluU  der  Komgniße 
auf  die  LiJslichkeit  ders.  I, 
132. 

kritische  Daten  bei  dens. 

I,   122. 
Lösungsverhältnisse  ders. 

I,  131. 

—  —  sijczilische  Wärme  ders. 
I,  113. 

Körperzcllcn ,  Verminderung 
ihrer  Oxydationsenergie 

durch  Einwirkung  von  Säu- 
ren und  einiger  anderer 
Stoffe  auf  das  Blut  II,   50. 


Kraft einheit  I,  4. 

Kristalle,  flüssige  I,  112. 

Kristallinischer  Zustand  I,  110. 

Kristalloide,  Wirkung  von 
Xeutralsalzen  auf  die  Lös- 
lichkeit gewisser  II,  402. 

Kristallsysteme  I,  111. 

Kritische  Daten,  ßestimmungs- 
gleichung  ders.  I,  87. 

bei  gasförmigen  u.  flüs^i- 

gen  Körpern  I,  87. 

bei  festen  Körpern 1, 122. 

Krotin,  Agglutination  verschie- 
dener Blutarten  durch  II,  426. 

Kyes  Untersuchungen  über  die 
Bindungsverhältnisse  von 
Schlangengiften  II,  440. 

Krj'ohydrat  I,  ICO. 

Kryoskop  nach  Beckmann  II,  G, 

Krj'oskopie,  Ausfülinmg  <ler 
II,  6. 

—  des  Harns  jeder  der  beiden 
Nieren  11,  219. 

—  Versuchsfehler  bei  der  II,  2. 

L. 

Labwirkung,    Darlegung     des 
Verteilungssatzes  an  der  II, 
i      248. 

Ladungen,    elektrische,    s.    a. 
I      Elektrische  I^adungen. 

Bedeutung  ders.  für  die 

Stabilität  kolloidaler  Lösun- 
I      gen  II,  871. 

'  Landtiere,  Hautresorption  der 
I,  343. 

—  osmotischer  Druck  bei  dens. 
T,  484.  487.  488. 

Längeneinheit  I,  2. 

Leber ,  elektrische  Leitfähig- 
keit der  —  von  Hunden, 
Kaninchen  und  Schildkröten 
I,  545. 

—  Einfluß  der  —  auf  die  Kon- 
stanz des  osmotischen  Blut- 
drucks n,  133. 

Leberzellen,  osmotischer  Druck 

der  I,  641. 
Leitfähigkeit,  s.  a.  Elektrische 

Leitfähigkeit. 

—  Abhängigkeit  ders.  von 
äuliem  Einflüssen  I,  105. 

—  Einheit  ders.  I,  193. 

—  der  Elektrolyte  I,  193. 
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Leitfähigkeit  der  Flammengase 
r,  69. 

—  molekulare  I,  193. 

—  Temperatiirkoeffizient  ders. 

I,  196. 
Leitungsfimktiou  und  Aktions- 

strJhne  der  Muskel-  und  Ner- 
venfasern, Bedeutung  der 
semipennealden  Membran 
für  die  I,  462. 
Leukoc ytcn,  Permeabilität  ders. 
fiir  gewisse  Anionen;  phy- 
siologische und  pharmako- 
logische Bedeutung  dieser 
Tatsache  T,  530.  531.  532. 

—  Einwirkung  von  Salzlösungen 
und  Kohlensäure  auf  T,  530. 

—  regulierender  Einfluß  der 
—  auf  den  AVassergehalt  des 
Blutes  T,  563. 

JiOzithinsuspension ,  eigentüm- 
liche Stellung  ders.  zwischen 
Suspensions-  und  hydrophilen 
Kolloiden  11,  370. 

Lezithinsuspensionen  verschie- 
dene Wirkungsweisen  der 
Elektrolyte  auf  H,  369. 

Lichtäther  T,  62. 

Lichtbrechungs vermögen  I,  58. 

laichten  ergie  I,  12. 

Lichtwirkung,  chemische  I,  53. 

Linearer  AusdehnungskoefH- 
zient  I,  113. 

liinienspekirum  I,  49. 

Lipoide,  Bedeutung  der  —  für 
die  Ilautresorption  II,  258. 

—  Koagulation  der  in  den 
Zellen  enthaltenen  —  bei 
Agglutination  <ler  Blutkör- 
perchen II,  424. 

— Overtons  im  Zellplasma  1,302. 
Li]K)idlöslichkeit  II,  249. 

—  Rolle  der  —  bei  der  Darm- 
resoq)tion  I,  328. 

-  Rolle  der  —  })ci  der  Ver- 
breitung gelöster  Substanzen 
durch  die  Gewebe  und  in 
ihnen  I,  377. 

—  Giftwirkimg  und  N,  257. 
Lipotropie  derFarbstoffe  11,243. 
Lippmann-Phänomen  II.  372. 

—  Analogie  dess.  mit  der  Aus- 
flockungkolloidalerliösungen 

II,  872.  374. 


Literatmosphäro  I,  9. 

Lithiumhaltige  Mineralwässer, 
medikamentöse  Wirkung  ders. 
I,  322. 

Lithiumsalze,  Overtons  Ver- 
suche über  die  Wirkung  ders. 
auf  den  Muskel  I,  442. 

Loebs  Contact-irritability  von 
Froschmuskeln  I,  427. 

—  Theorie  der  Säurebildung 
im  Muskel  I,  425. 

Löslichkeit,  Wirkung  der  Neu- 
tralsalze auf  die  Löslichkeit 
von  Gasen  und  Kristalloiden 
ir,  402. 

Ijöslichkeit,  Zersetzungssjmn- 
nung  und  I,  228. 

Löslichkeitsbeeintlussung  der 
Elektrolyte  I,  208. 

Löslichkeitsemiedrigung  durch 
Zusätze  I,  152. 

L(>slichkeitsgesetze,  ihre  Wirk- 
samkeit bei  Verteilung  von 
einverleibten  Stoflfen  im  Or- 
ganismus 11,  247. 

Löslichkeitsverhältnisse  fester 
Küri>er,  Einfluß  der  Korn- 
größe auf  die  I,  132. 

Lösungen,  Dampfdruck  in  — 
flüchtiger  Stoffe  I,  157. 

—  Dampfdruckerniedrigung 
von  —  und  gelöstem  Stoff 
],  136. 

Dampfdruckemiedrigung, 
konzentrierter  I,  155. 

—  —  verdünnter  I,  147. 

—  echte,  spontan  lösliche  Kol- 
loide und  II  361.  363.  364. 

—  feste  I,  16. 

,  Adsorption  und  II,  342. 

347. 

—  isotonische  I,   145. 

—  kolloidale  (s.  a.  kolloidale 
Lösungen)  II,  357. 

Adsor])tion  von  Substan- 
zen aus  dens.  II,  346. 

Herstellung  ders.  IL  360. 

801. 

—  —  Bedeutung  der  elek- 
trischen Ladung  für  die  Sta- 
biUtät  ders.  IL  371. 

T.^ntei-schied  ders.  gegen- 
über echten  Lösungen  IL 
361.  363. 


Lösungen,  osmotischer  Druck, 

konzentrierter  I,  154. 
verdünnter  I,  145. 

—  physikalische  Eigenschaften 
ders.  I.  133. 

—  Reaktionsgeschwindigkeit 
mono-,  bi-,  tri-,  quadri-  und 
quinquimolekularer  I,  170. 

Lösungsdruck,  elektrolytischer, 
des  Agglutinins  in  Form  der 
Bakterienagglutininverbin- 
dung  II,  432. 

—  —  Zurückdrilngung  dess. 
bei  der  Ausflockung  kolloi- 
daler Lösungen  durch  Elek- 
trolyte II,  377. 

—  der  ^letalle,  Xemsts  Theorie 
dess.  II,  374. 

—  osmotischer  Druck  und  II, 
374. 

Lösungstension  der  (»ase  I, 
220. 

—  der  Metalle  I,  217 
Lösungsverhältnisse  von  festen 

Körpern  I,  131. 

—  von  Flüssigkeiten  I,  130. 

—  von  Gasen  I,  129. 
Lösungswärme  1,  139. 
Lösungszustand  der  Farb8tot!e 

II,  352. 
Luftwege ,    Polycy thämie    bei 
Stenosen     der    oberen     II, 
C6. 

—  Sauerstoffmangel  bei  Ver- 
engenmg  der  II,  34. 

Lunge,  Kohlensäuresekretion  in 
der  II,  32. 

—  elektrische  Leitfähigkeit  der 

—  von  Hunden  und  Kanin- 
chen 1.  546. 

—  ihre  regulatorische  Rolle  bei 
Venninderung  des  osmoti- 
schen Drucks  des  Blutes  und 
der  andern  inneni  Flüssig- 
keiten I,  565. 

—  AVasserausscheidung  aus  der 

—  bei  Erhöhung  des  osmo- 
tischen Drucks  des  Blutes  I, 
509. 

Lungengaswechsel,  s.  a.  Sauer- 
stoffmangel. 

—  bei  Funktionsuntüchtigkeit 
gröfjerer  Lungenabs<"hnitte 
IL  30. 
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Lungengaswechsel  in  sauer- ' 
stoffarmer  oder  bocligi'adig ' 
verdünnter  Luft  IT,  41.        1 

—  bei  Verengerung  der  Luft- 
wege n,  34.  ! 

Lungenwand,  Gasdurchtritt 
durch  die  I,  231.  | 

—  Gassekretion  in  der  I,  234. 
Lungenzellen,      osmotischer     ] 

Dnick  der  I,  641.  | 

Lymphagoga  1.  und  II.  Ord- ' 
nung  (Heidenhain)  ],  373. 

Lymphähnliche  Flüssigkeiten, 
Gefrierpuiiktsbestimmungen 
ders.  (Tabelle)  I,  511. 

Lymphbildung  1,  345. 

Lymphe,  Veränderungen  des 
osmotischen  Di-ucks,  des  elek- 
trischen Leitvermögens  und 
der  Viskosität  ders.  unter 
verschiedenen  experimen- 
tellen Bedingungen  (Tabelle). 
Schlußfolgerungen!,  509.510. 

Lymphzellen,  PermeabiUtätder 
—  für  elektrouegative  Ionen 
J,  535. 


Madsen  und  Walbums  Ver- 
suche über  die  Bindungs- 
verhältnisse von  Bizin-Anti- 
rizin  II,  443. 

—  und  Xoguchis  Untersuch- 
ungen über  die  Bindungs- 
verhältnisse von  Saponin- 
Cholesterin  II,  4-17.  Kritik 
der  Untersuchungen  II,  448. 

—  und  Xoguchis  Untersuch- 
ungen über  die  Bindungs- 
verhältnisse von  Schlangen- 
giften II,  444. 

Magen,  seine  Rolle  bei  A'er- 
mindcnmg  des  osmotischen 
Drucks  des  Blutes  und  der 
andern  innem  Flüssigkeiten 
I,  564. 

—  EinHuß  pathologischer  Zu- 
stände dess.  auf  den  osmo- 
tischen Druck  hyper-,  iso-  und 
hypotonischer,  in  den  Magen 
eingeführter  Ijösungen  II, 
116. 

—  '\Vas8erresoq)tion  vom  — 
aus  I,  566. 


Magenblutungen ,  Brechungs- 
exponent des  Blutserums  bei 
II,  131. 

Magendanuerkrankungcn,  Bre- 
chungsexponent des  Blut- 
serums bei  II,  131. 

—  elektrische  Leitfähigkeit  des 
Blutes  bei  II,  131. 

—  Einfluß  ders.  auf  den  osmo- 
tischen Druck  des  Blutes  II, 
130. 

—  physikalisch-chemische  Ver- 
änderungen des  Blutes  bei 
II,  128.   Literatur  II,  132. 

Magendarmschleimhaut,  Wir- 
kung des  Meerwassers  auf 
die  II,  327. 

Magenerweiterung,  elektrische 
Leitfähigkeit  des  Blutes  bei 
II,  131. 

Magengeschwür ,  elektrische 
Leitfähigkeit  des  Blutes  bei 
n,  131. 

—  osmotischer  Druck  des  Blu- 
tes bei  II,  130. 

Mageninhalt,  Bestimmung  des 
chlorfreien  Rests  der  Gefrier- 
punktserniedrigung dess.  bei 
normaler  Sekretion,  Sub-  und 
Hyperazidität  II,  112. 

—  Literatur  der  physikalisch- 
chemischen Veränderungen 
dess.  unter  normalen  und 
patliologischen  Bedingungen 
II,  120.  121. 

—  Oberflächen8i)annung  dess. 
II,  120. 

—  osmotischer  Druck  dess.  II, 
110. 

—  rcfraktometrischesVerhalten 
dess.  II,  119. 

—  sein  spezifisches  Gewicht  II, 
108. 

—  Viskosität  dess.  li,  118. 

IMagenkrebs,  elektrische  Leit- 
fähigkeit des  Blutes  bei  II, 
131. 

—  osmotischer  Druck  des  Blu- 
tes bei  II,  130. 

Magenmotilität  undosmotischer 
Druck  des  Mageninhalts  II, 
114. 

—  Einfluß  der  Konzentration 
von  Lösungen  auf  ihre  Ver- 


weildauer im  Magen  bei 
Störungen  der  II,  118. 

Magenresorption  I,  336. 

Magensaft ,  physikalisch-che- 
mische Merkmale  dess.  und 
seine  Rolle  bei  Regulierung 
des  osmotischen  Drucks  des 
Blutes  I,  516. 

—  reiner,  osmotischer  Druck 
dess.  bei  verschiedenen  jia- 
thologischen  Zuständen  II, 
109. 

—  —  sein  spezifisches  Ge- 
wicht II,  107. 

Magenschleimhaut,  Wirkung 
der  kohlensäurehaltigen  Mi- 
neralwässer auf  die  II,  321.. 

—  Wirkung  destilHerten  Was- 
sers auf  die  II,  326. 

Magensekretion,  osmotischer 
Druck  des  Mageninhalts  und 
II,  110. 

Magnetische  Eigenschaften  der 
Elemente  I,  62. 

Masseneinheit,  absolute  I,  4. 

—  gewöhnliche  I,  8. 
Massenwirkung,     elektive,     in 

bezug  auf  Sabelösungen,  Sac- 
charose und  Glukose  bei  der 
Diurese  II,  261. 

—  der  Mineralwässer  II,  325. 
Massen  Wirkungsgesetz ,  I,  161. 

I  —  Anwendung  dess.  auf  Elek- 
trolyte  I,  205. 

—  Geltung  dess.  bei  pharma- 
kologischen und  toxikologi- 
schen Prozessen  II,  241.  261. 

—  Anwendung  dess.  auf  die 
Präzipitinreaktion  II,  416. 

—  bei  Ausscheidung  körper- 
fremder Substanzen  II,  262. 

—  und  Verteilungssatz  in  bezug 
auf  die  dem  Köq^er  einver- 
leibten Substanzen  II,  241  ff. 

—  Anwendung  dess.  auf  die 
Bindung  zwischen  Toxin  und 
Antitoxin  II,  434.  437. 

Materie,  Aggregatzustände  der 
I,  77. 

—  ]{aumerlüllung  der  I,  2. 

—  Teilbarkeit  der  I,  IS». 

—  Unzerstörbarkeit  der  I,  19. 
Mathews  Untersuchungen  über 

das  Wesen  der   chemischen 
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und  elektrischen  Reizung  von 
Muskel-  und  Nervenfasern  I, 
473. 

Maxwellsche  Regel  I,  60. 

Mechanische  Affinität  zwischen 
Sul)stauzen  und  ihren  Lö- 
sungsmitteln II,  247. 

—  Energie  I,  7. 
IMceresteleostier,     Hautresorp- 
tion der  I,  343. 

IMeerw  asser,  "Wirkung  dess.  auf 
den  menschlichen  Organis- 
mus II,  326. 

Membrandiffusion  I,  298. 

Mensch,  osmotischer  Druck 
seiner  inneren  Flüssigkeiten 
I,  495. 

Menschenham,  Untersuchungen 
über  die  ])h\  sikalisch-chemi- 
schen  Eigenschuften  dess.  — 
Tabellen  von  A.  v.  Koranyi  I, 
622.  L.  Lindemann  I,  623. 
Steyrer  I,  524.  Bongarszky 
I,  525.  —  Schlußfolgerungen 

I,  522  ff. 

Meübrücke  zur  Bestimmuig 
der  elektrischen  Leitlahig- 
keit  von  Flüssigkeiten  II, 
12. 

Metalle  I,  117. 

—  Lösungstension  undliösungs- 
I)otentiale  der  I,  217. 

—  Passivität  der  I,  220. 

—  elektrische  ]*oteutialdiffe- 
renz  der  —  bei  ihrem  Kon- 
takt mit  Wasser  oder  Jj<3- 
sungen,  Bestimmung  ders. 
nach  der  Nemstschen  Formel 

II,  875. 

—  elektrische  PotentialdifTe- 
reuz  der  —  bei  ihrem  Kon- 
takt mit  Wasser  oder  Lö- 
sungen, Ursache  ders.  II,  374. 

—  Nemsts  Theorie  der  Lö- 
sungstension  der  II,  374. 

Metalllösungen,  kolloidale,  Ur- 
sachen der  Potentialdifferenz 
der  in  denselben  suspendier- 
ten Partikel  II,  375. 

Metallsalze,  Wirkimg  ders.  auf 
Blutköq)erchen8uspensioncn 
II,  424.  425. 

Metallvergiftung,  Eiweißtällung 
und  Jl,  238.  239. 


Metamerie  I,  81. 

Methämoglobin,  Bildung  von 
—  im  Blut  II,  47. 

Milz ,  elektrische  Leitfahig- 
.keit  der  —  von  Hunden  I, 
546. 

Mineralbäder,  moussierende, 
kohlensäurereiche,  Wirkung 
ders.  II,  335. 

Mineralwässer,  chemische  Ana- 
lyse und  deren  mögliche 
Fehlergrenze  II,  269. 

—  Analysenberechnung  nach 
älteren  Methoden  II,  275. 

—  Analysengenauigkeit  und 
therapeutische  Beurteilung 
der  U,  272. 

—  arsenhaltige,medikamentÖ8e 
Wirkung  ders.  II,  321. 

—  elektrolytische  Dissoziation 
und  Leitfähigkeit  in  dens. 
II,  289. 

—  Dissoziationsgleichgewicht 
in  dens.  IT,  289. 

—  Dissoziationsgrad  der,  Be- 
rechnung dess.  aus  ihrer 
Leitfähigkeit  IT,  298.  Berech- 
nung dess.  aus  ihrem  (Jefrier- 
j.unkt  IT,  303. 

—  Berechnung  ihres  Gefrier- 
punkts II,  301. 

—  chemisches  Gleichgewicht 
in  dens.  II,  279 

—  hypertonische  und  hypoto- 
nische II,  327. 

—  louentabelle  der  II,  275. 
277. 

—  therai>euti8che  Wirksamkeit 
der  Ionen  und  Moleküle  mit 
Bezug  auf  die  Wirkungen 
der  II,  291. 

—  juvenile  und  vndose  II,  285. 

—  Wirkung  der  Karbonate 
und  Sulfide  in  dens.  auf  die 
Haut  II,  332. 

—  freie  Kohlensäure  der  II,  288. 

—  Kohlensäuregehalt  der  JI, 
283. 

—  elektrisches  Leitvennögen 
der  IT,  287.  293.  Berech- 
nung dess.  II,  294. 

—  neuen?  Anschauungen  über 
die  Konstitution  der  Lösungen 
in  dens.  II,  276. 


Älineral Wässer ,  in  minimaler 
Konzentration  vorhandene 
Bestandteile  der  II,  278. 

—  Massenwirkung  der  IT, 
325. 

—  medikamentöse  Wirkung  der 
II,  321. 

—  Bedeutung  der  Mischungs- 
verhältnisse ihrer  Konstitu- 
entien  für  ihre  therapeutische 
Wirkung  II,  325. 

—  natürliche  und  künstliche 
II,  312. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Unterschiede  des  Dissozia- 
tionszustandes  und  der  Leit- 
fähigkeit II,  317. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Abweichungen  in  der  Kon- 
zentration der  Hauptbestand- 
teile II,  311. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Abw^eichungen  bezüglich  der 
nur  in  kleinen  Mengen  in 
ihnen  enthaltenen  Bestand- 
teile II,  314. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Unterschiede  in  Gehalt  an 
gebundener  und  freier  Koh- 
lensäure II,  315. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Radioaktivität  ders.  II,  319. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Unterschiede  in  der  chemi- 
schen Konstitution  der  Salz- 
lösungen 11,  316. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Wirkungsunterschiede  ders. 
II,  325. 

—  natürliche  und  künstliche, 
Unterschiede  in  der  thera- 
])eutischen  Wirkung  auf 
Gnmd  etwa  in  ihnen  ent- 
haltener bczw.  fehlender  un- 
bekannter Stoffe  II,  314. 

—  osmotischer  Druck  der  II, 
305.  307. 

—  Einflufi  per  os  zugeführter 
—  auf  den  osmotischen  Druck 
I,  507. 

—  osmotische  Wirkungen  der 
IT,  308. 

—  physikalische  Eigenschaften 
der  II,  285. 
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Mineralwässer,  radioaktive, 
therapeutische  Wirkungen 
ders.  ir,  311. 

—  Radioaktivität  ders.  und  ihr 
Gehalt  an  radioaktiven 
Stoffen  II,  310. 

—  Löslichkeitsgrenze  der  Salze 
in  dens.  II,  284. 

—  Wirkung  der  Salze  in  dens. 
II,  328. 

—  hydrolytischer  Zerfall  der 
Salze  in  dens.  II,  284. 

—  Einfluß  ihrer  Temperatur 
auf  ihre  therapeutische  Wir- 
kung II,  324. 

—  Temperatur  und  Wärme 
der  IL  280. 

—  bisher  unbekannte  Stoffe  in 
dens.  II,  274. 

—  Wirkung  des  Wassers  in 
dens.  11,  326. 

—  -  Zusammensetzung  und  Kon- 

stitution der  II,  269. 

—  Konstanz  der  Zusammen- 
setzung bei  dens.  II,  271. 

Molekularattraktion  I,  5. 

Molekulare  Diurese  l)ei  Gesun- 
den und  bei  Nierenkrank- 
heilen  II,  131». 
-  Konzentration  des  Blutes 
bei  Herzki-ankheiten  II,  61. 
53. 

des  Blutes  bei  Herz- 
krankheiten, Ursachen  ihrer 
Zunahme  II,  60. 

—  —  des  Blutserums,  Einfluß 
des  KohlensUuregehalts  des 
Blutes  auf  die  II,  60. 

—  -  des  Harns  bei  gesunden 
Nieren   II,   134. 

—  -  des  Harns  bei  Nieren- 
kninkheiten  II,  136. 

—  -  -  von  Salzlösungen  I,  ^22. 

—  Oligurie  IL   140. 

^lolekulargewicht ,  verschie- 
dene Bestimraungsmethoden 
dess.  T,  35.   152. 

^lolekulargröCe  der  drei  Ag- 
gregatzustände 1,  88. 

Molekularrefraktion  I,  59.  61. 

Molekularver))indungen    1.   39. 

Molekularvoluiiien  I,  43. 

Molekularwärme ,  spezitische, 
der  Gasp  bei  konstantem  Vo- 


lumen I,  78,  bei  konstantem 
Druck  I,  79. 

Moleküle,  absolute  Größenver- 
hältnisse und  Gestalt  der  I, 
46. 

Moorbäder,  Wirkung  II,  336. 

Morgenrots  Versuche  über  die 
relative    Irreversibilität    der 
Toxin  -  Antitoxinbindungen 
II,  449. 

Muscarinwirkung,  Kinetik  der 
II,  256. 

Muskel-    und     Nervenreizung, 
physikalisch  -  chemische 
Grundlagen  der  I,  469. 

—  und  Nervenströme,  Deu- 
tung der  —  als  Konzentra- 
tionsströme L  456. 

Muskelarbeit,  Einfluß  ders.  auf 
die  Kochsalzausfuhr  bei  Ge- 
sunden und  bei  Personen 
mit  inkompensierten  Herz- 
klappenfehlern II,  89.  90. 

—  Einfluß  ders.  auf  die  elek- 
trische Leitfähigkeit  und  den 
osmotischen  Druck  des  Blut- 
serums und  des  Muskelsafts 
von  Hunden  I  543. 

—  S(!h\vankungen  der  elektri- 
schen Leitfähigkeit  des  Mus- 
kels unter  dem  Einfluß  der 
L   547. 

—  Wasseraufnahme  des  Mus- 
kels bei  1,  439. 

Muskelfasern,  Einfluß  von  Sal- 
zen auf  die  En'egbarkeit  der 
II,  234. 

Muskeln,  glatte,  vom  Kropf  des 
Huhns,  Gefrierpunktsemie- 
drigung  ders.  nach  dem  Tode 
des  Tieres  L  544. 

—  lonenwirkung  auf  die  Le- 
benseigenschaften ders.  I, 
423. 

—  elektrische  Leitfähigkeit  der 
—  von  Hunden,  Kaninchen, 
Schildkröten  und  Fröschen 
I,  546. 

—  allgemeines  osmotisches 
Verhalten  ders.  I,  422. 

—  IVnnoabilitÄt  der  I,  430. 

—  wasserarme,  Verlängerung 
des  Latenzstadiums,  Auf- 
treten rhythmischer  Aktions- 


ströme nach  Einzelreiz  und 
verlängerte     Zuckungsdauer 
an  dens.  I,  453. 
Muskelkontraktion  und  physi- 
kalische Chemie  I,  438. 

—  Kritik  der  neueren  Theorien 
der  I,  446. 

Muskelödem,  Muskelübermü- 
dung und  I,  543.  544. 

Muskelsaft  von  Hunden,  Ge- 
frierpunkterniedrigung und 
elektrische  Leitfähigkeit  von 
Blutserum  und  —  (Tabellen 
von  A.  Jappelli  u.  G.  Buglia) 
I,  542. 

Muskelzuckungen  bei  Eintrock- 
nen der  zugehörigen  Ner%-en 

I,  452. 

—  spontane,  rhythmische,  unter 
Einwirkung  gewisser  Salz- 
lösungen I,  4.6. 

—  nach  Injektion  von  destil- 
liertem Wasser  I,  438. 

N. 

Nachkur  bei  der  Balneotherapie 

II,  340. 
Naganatrypanosomen,    ^lecha- 

nismus   der  Einwirkung  von 
Brillantgrün  auf  II,  254. 
Nahrungsaufnahme,  Einfluß  der 

—  auf  den  osmotischen  Druck 
des  Blutplasmas  I,  503. 

Narkose,  Einfluß  der  —  auf  da» 
Nierensekret  II,  218. 

—  Höbers  Definition  der  II, 
254. 

Narkotica,  Gehimlii)oide  nnd 
II,  250. 

—  Tabellen  der  Wirkungsstärke 
der  —  II,  250.  261.  258. 

Natriumsalze,  Overions  Ver- 
suche über  die  Wirkung  der 

—  auf  den  Muskel  I,  442. 
Neißer-Friedmannsche  Erschei- 

ni«g  der  unregelmäßigen 
Reihen  IT,  368. 
Nemstsche  Formel  zur  Bestim- 
mung der  elektrischen  Po- 
tentialdifferenz beiBerührung 
eines  Metalls  mit  der  L<")sung 
eines  seiner  Salze  II,  375. 

—  Theorie  der  Lösungstension 
der  ^letalle  II,  374. 
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Xeutralsalze ,  Rolle  ders.  bei 
der  spezifischen  Agglutina- 
tion n,  428. 

—  Wirkung^  ders.  auf  Aggluti- 
ninb&kt erteil  II,  429. 

—  AuFsakbarkMÜ  der  Eiweiß- 1 
kürper  dur^li  II,  389.  1 

—  Wirkung  ders.  auf  die  Um- 1 
Wandlung  von  Diazetonalko- . 
hol   in   Azeton    bei   Gegen- 
wart von  Basen  II,  402. 

—  Wirkung  der  —  auf  die 
Fällung  von  Eiweißlösungen 
II,  402. 

—  Einfluß  ders.  auf  die  Ei- 
weißfallung  durch  Farbstoffe 
II,  412. 

—  Wirkung  ders.  auf  die  Ester- 
verseifung  II,  401. 

—  Wirkung  der  —  auf  die 
Löslichkeit  von  Gasen  und 
Kristalloiden  II,  402. 

—  Wirkung  der  —  auf  Glo- 
buline II,  395  u.  ff. 

—  Wirkung  ders.  auf  die  Kata-  i 
lyse  der  Ester  durch  Säuren 
II,  401. 

—  Wirkung  der  —  auf  Sus- 
pensmn&kolloide  und  hydro- 
l>bile  Kolloidf'  II,  398. 

—  Wirkimg  ders,  auf  das  Vo- 
hnneu  des  Lösungsmittels 
II,  404. 

—  W- irkungders.  auf  die  Zucker- 
inversion durch  Seifen  II, 
402. 

Neutralsalzwirkung.  Allgera  eine 
Erörterung  über  das  Wesen 
der  II,  400. 

Nephritis,  Gefrierpunkt  des  Blu- 
tes bei  —  mit  Cholämie  II, 
131. 

—  Gefrierpunkt  des  Harns  bei 
—  parorii  bvinütossi  und  inter- 
stitialis  II,  150. 

—  mit  Retention  gelöster  ^lole- 
küle,  aber  ohne  Wasserre- 
tention  II,  175. 

—  scarlatinosa,  große  moleku- 
lare Hamkonzentration  bei 
einem  Fall  von  II,  137. 

—  syphilitica,  große  moleku- 
lare Harnkonzentration  b(?i 
einem  Fall  von  If,  137. 


Nemst-Abegg'sche  Formel  über 
den  Einfluß  der  Umgebung 
bei  Gefrierpunktsbestimmun- 
gen II,  2. 

Nemsts  Saiten-Induktorium  zur 
Bestimmung  derelektiischen 
Leitlähigkeit  von  Flüssig- 
keiten II,  11. 

Nerven ,  Forti)flanzung8ge- 
schwindigkeit  in  wasserannen 
II,  453. 

—  motorische,  Heizung  ders. 
durch  chemische  Wirkung 
von  Salzen  I,  469. 

—  osmotisches  Verhalten  der 
1,  452. 

—  physikalisclie  Chemie,  bi- 
elektrische Erscheinungen 
und    Leitungsfunktion    ders. 

I,  454. 

—  sensible  Reizung  ders.  durch 
chemische  Wirkung  von  Sal- 
zen I,  471. 

—  Wasserstarre  ders.  I,  462. 
Nervenfasern,  Einfluß  von  Sal- 
zen auf  die  Erregbarkeit  von 

II,  236. 

Nerven-    und    ^luskelreizung, 
physikalisch  -  chemische 
Gnmdlagen  der  I,  469. 

Nerven-  und  Muskelströme, 
Deutung  der  —  als  Konzen- 
trationsströme I,  455. 

Nervensystem,  Anteil  dess.  an 
der  Regulierung  des  osmo- 
tischen Drucks  l,   558.  559. 

NerveTitiitif(keit^  Wirkung  von 
Salzen  auf  die  I,  453. 

Neurotropie  der  Farbstoffe  II,  | 
243. 

Neutralisationswämic  I,  214. 

Nicht-Elektrolytc,  Einfluß  ders.  j 
auf  die  Grlutiniening  1 1.  408. 

—  Wirkung  ders.  auf  kolloidale 
Kisungen  II,  365. 

Nii^df/rseblHpr-^int'iubranen       in  , 
erstarrter      Gallerte.       Ver- 
stopfung des  Diffusionsweges  ' 
durch  dieselben  IT,  410.  411. 

Nieren,  Akkommodationsbreite 
gesunder  und  kranker  IT,  136. 
150. 

—  osmotische  Arbeit  der  I, 
571.  ! 


Nieren,  Versuche  über  die 
osmotische  Arbeitsfälligkeit 
erkrankter  II,  138.  139. 

—  das  relative  Verhältnis  in 
der  Arbeitsleistung  beider  II, 
215. 

—  Funktion  des  Kanälchen- 
und  th»  Glomerularappiftriite* 
der  1    rü^'y.  o71. 

—  krj'oskopische  Untf  rgiichung 
des  aus  jeder  der  beiden 
atjfget'flnj^enen  Harns  II,  219. 

elektrische  Lfiträhigkeit  der 
von  Hunden,  Kaninchen, 
JI  oerscl  i  w  t'i  n  cht  n  undSc  hi  1  d  - 
kröten  I.  645. 

—  physikaliach-che  Ulis  che  Me- 
thoden iitnl  GL'üicLti^pLinktft 
in  ihrer  Anwendung  auf  die 
prtihülugjsche  Physiologie  der 

I.  133. 

—  Regulierung  des  osmotischen 
Drucks  der  Kürperflü&sig* 
keiten  durch  die  Tätigkeit 
der  II,  134.  1,869.527.  603. 

—  IMetliodik  beim  Auffangen 
des  Sekretes  jeder  der  beiden 

II,  216. 

—  physikalisch-chemische  Ei- 
genschaften des  Sekrets  jeder 
der  beiden  II,  206. 

—  Die  Frage  der  gleichmäßigen 
Sekretion  beider  IT,  206. 

—  Sekrelionaarbeit  der  I,  415. 

—  Verändeningcü  ihrer  spezi- 
fiaciieii  Tätigkeit  bei  Nieren- 
kninkbdteii  11^   \S'\ 

Xiereuuuascbftltung  um  \  Wasser- 
sucht    L     62.  163. 

Xierea<.'hmir|f ie ,  physikalische 
rhemie  und  TI,  191. 

N'erendiftguQBtik  funktionelle. 
Wert  II  Grenzen  ders.  1 1 ,  192. 

Nierendurchblutuii^,  Diurese 
und  L  384  u.  ff. 

NierenmsufbjiienK  II,  135. 
AUiuniimirk  und  Hy<lrämie 
bei  II,  158. 

—  Diagnose  der  —  auf  Grund 
physikalisch-chemischer  Vn- 
lurÄUi  iiiiugcu  TI,  184. 

—  Bedeutung  des  Brechungs- 
iudex  des  Blutserums  für  die 
Erkennung  der  II,  £05. 
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Niercninsuffizienz,  Bedeutung- 
des  Elektrolytengehalts  des 
Serums  für  die  Erkennung 
der  rr,  206. 

—  EinHuIi  der  Ernährung  auf 
die  molekulare  Konzentra- 
lion des  Blutes  bei  11,  202. 

—  Folgen  der  II,  162. 

—  Kochsalzzufuhr  und  "\Vasser- 
retention  bei  II,  165. 

—  physikalisch- chemische  Me- 
thoden zum  Nachweis  der 
II,   197. 

Nierenkrankheiten,  Gehalt  des 
Blutserums  an  Adrenalin  bei 
II,  183. 

—  anatomische  Diagnostik  der 
—  und  physikalisch-chemi- 
sche Untersuchungsergeb- 
nisse II,  150. 

—  Diätetik  l)ei  —  auf  Grund 
der  Ergebnisse  der  physika- 
lisch-chemischen Untersuch- 
ungen II,  186. 

—  einseitige,  physikalisch- che- 
mische Merkmale  der  Ham- 
sekretion  bei  dens.  II,  140. 
141.  142.  146. 

—  Gefrierpunkt  des  Blutes  bei 
II,  130. 

—  praktische  Konsequenzen 
der  physikalisch-chemischen 
Untersuchungsergebnisse  bei 
II,  184. 

—  Bestimmung  der  elektrischen 
Leitfähigkeit  im  Sekret  jeder 
Niere  bei  II,  221. 

—  molekulare  Diurese  bei  II, 
139. 

—  molekulare  Diurese  jeder 
der  beiden  Nieren  btu  II, 
219.  220. 

—  molekulare  Konzentration 
des  Harns  bei  II,  136. 

—  molekulare  Konzentration 
einzelner  gelöster  Hambe- 
standteile  bei  II,  143. 

—  Beeinflussung  der  Nieren- 
sekretion durch  den  Ureteren- 
katheterismus  bei  II,  213. 
214. 

—  Verändenmgcn  der  spezi- 
fischen Nierentätigkeit  bei 
II,  135. 


Nierenkrankheiten,  experimen- 
telle Polyurie  in  ihrer  Ver- 
bindung mit  dem  Ureteren- 
katheterismus  bei  II,  222. 223. 

—  extrarenale  Wasserausfuhr 
bei  II,  172. 

—  Beziehung  zwischen  Aus- 
scheidung von  AVasser  und 
den  gelösten  Hambestand- 
teilchen  bei  II,  140. 

—  Beziehung  zwischen  Koch- 
salz- und  Wasserausscheidung 
bei  n,  148. 

—  Mechanismus  der  Wasser- 
retention  bei  II,  163. 

—  pathologische  Wasserver- 
teilung bei  II,  176. 

—  zur  physiologischen  Patholo- 
gie der  Zirkulation  bei  II,  180. 

Nierenkreislauf,  Einfluß  von 
Salzlösungen  auf  den  —  und 
den  Abfluß  von  Flüssigkeiten 
durch  den  Harnleiter  I,  541. 
542. 

Nierenkreislaufsstörungen,  Ein- 
fluß ders.  auf  die  molekulare 
Konzentration  des  Blutes  II, 
204. 

Nicrentätigkeit,  sogen,  reflek- 
torische Beeinflussung  der  — 
durch  die  Methode  der  Sek- 
retgewinnung, speziell  durch 
den  Ureterenkatheterismus 
II,  213. 

Nierensteinkolik,  Einfluß  der 
—  auf  die  molekulare  Kon- 
zentration des  Blutes  II,  205. 

Nierentätigkeit,  pathologische, 
charakteristische  Merkmale 
ders.  II,  141.  151. 

— Folgen  der  pathologischen  — 
bei  Herzinsuffizienz  II,  95. 

—  Einwirkung  von  Salzen  auf 
die  U,  238.  I,  508. 

—  physikalisch-chemische  Un- 
tersuchungen über  die  — 
bei  Zirkulationskrankheiten 
II,  84. 

Nierenwassersucht,  Behandlung 
der  II,  187. 

—  Hydrämie  und  II,  162. 

—  zur  pathologischen  Physio- 
logie der  II,  160. 

—  Wasserreteution  und  II,  162. 


Nierenzellen ,  Vorstellungen 
über  die  Absondeningstätig- 
keit  I,   408.  409.    413.  414. 

—  Beteiligung  ders.  an  der 
Hambildung  I,  398. 

—  Konzentrations-  und  Ver- 
dünnungsarbeit der  —  bei 
der  Hambildung  I,  399. 

—  osmotischer  Druck  der  I, 
541. 

—  Reizung  ders.  durch  infun- 
dierte Diuretica  I,  384.390  ff. 

—  Vakuolenwanderung  aus  den 
—  in  die  Hamkanälchen  bei 
Fröschen  nach  Injektion  von 
Farbstofflösungen  I,  410. 

Normalkerze  I,  12. 

0. 

Obachsche  Tabelle  bei  Bestim- 
mung der  elektrischen  Leit- 
fähigkeit von  Flüssigkeiten 
II,  16. 

Oberflächenenergie  II,  372. 

Oberflächenspannung,  Adsorjj- 
tion  und  II,  847. 

—  einer  Flüssigkeit  II,  372. 

—  einer  Flüssigkeit  und  elek- 
trische Potentialdifferenz  II, 
372. 

—  der  Galle  II,  123. 

—  des  Mageninhalts  II,  UO. 

—  Einfluß  der  —  auf  die  Sedi- 
mentation suspendierter  Teil- 
chen II,  368. 

Obstipation,  Brechungsexpo- 
nent des  Blutserums  bei  II, 
132. 

Oesophaguskarzinom, 

Brechungsexponent  des  Blu- 
tes bei  II,  131. 

Oesophagusstenose,  Brechungs- 
exponent des  Blutserums  bei 
II,  132. 

Ohm  I,  12. 

Onkometrie  und  ihre  Kritik  I, 
385.  387.  389. 

Oligurie,  molekulare  II,  140. 

—  reflektorische  —  bei  Son- 
dierung des  Ureters  II,  213. 
214. 

—  reflektorische  —  bei  Anwen- 
dung des  Hamsegregators  II, 
215. 


Sa(t]iregister. 
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Optische  Inhomogenität  starker 
Farbstofflösungen  II,  363. 

—  —  kolloidaler  Lösungen  II, 
361. 

Organflüssigkeit,  zirkulierende 
und  intrazelluläre  I,  476. 

Organismen,  einzellige,  osmo- 
tischer Druck  ihrer  inneren 
Flüssigkeiten  I,  481. 

Organtätigkeit,  Einfluß  der  — 
auf  die  Lymphbildung  I,  369. 

Or^ranturgeszenz,  Bedeutung 
der  —  für  den  normalen 
Lymphgefäüfluli  I,  351. 

Osmose  I,  298. 

—  Holle  der  —  bei  der  Darm- 
resorption I,  313. 

—  Kollo  der  —  bei  der  Haut- 
resorption von  Meertieren  ], 
339. 

—  Rolle  der  —  bei  der  Haut- 
resorption derSüliwassertiere 
I,  340. 

—  Rolle  der  —  für  die  Lympli- 
bildung  I,  164. 

—  Rolle  der  —  bei  der  Magen- 
resorption I,  336.  337. 

Osmotische  Arbeit  der  Nieren 

I,  671. 

—  Reize  und  Reaktionen  1, 
566. 

Osniotischer  Druck  des  Blutes, 
Wirkung  intravenöser  In- 
jektionen von  Wasser  oder 
hypotonischen  Lösungen  auf 
dens.  I,  669. 

—  —  des  Blutes,  Einfluli  der 
Leber  auf  die  Konstanz  dess. 

II,  133. 

—  —  des  Blutes,  Einfluß  chro- 
nischer ISIagendarmerkran- 
kungeu  auf  dens.  II,  130. 

des  Blutes,  seine  provi- 
sorische Reguherung  ],  562. 
568. 

—  —  des  Blutes  und  der  in- 
neren Flüssigkeiten  bei  Säu- 
getieren und  Menschen  I, 
495. 

—  —  des  Blutes  und  der  in- 
neren Flüssigkeiten.  Regu- 
lierungsmechanismus ])ei  Er- 
höhung dess.  J.  566  ff*. 

—  —  des  Blutes  und   der  in- 


neren Flüssigkeiten,  Regu- 
lierungsmechanismus bei  Er- 
niedrigung dess.  I,  659  ff. 
Osmotischer  Druck  des  Blutes 
und  des  Harns  der  Hühner 
(D'Errico)  I,  497. 

—  —  Dampfdruck  und  I,  148. 

der  inneren  Flüssigkei- 
ten bei  einzelligen  Organis- 
men, Pflanzen,  wirbellosen 
und  niederen  Wirbeltieren 
I,  481. 

I der  inneren  Flüssigkei- 

'  ten  bei  einzelligen  Organis- 
men, Pflanzen,  wirbellosen 
und    niederen  Wirbeltieren, 

I      Schwankungen  dess.  und  ihre 
T'rsachen  I,  489. 
der  inneren  Flüssigkei- 

i  ten  bei  höheren  Tieren,  Ge- 
setz der  Erhaltung  dess.  I, 
496. 
der  inneren  Flüssigkei- 
ten bei  höheren  Tieren,  Re- 
gulierung dess.  durch  die 
Nieren  1,  527. 
der  Galle  II,  121. 

—  —  Gefälle  dess.  von  den 
Organsäften  zum  gemischten 
Arterien-  und  Venenblut  I, 
513. 

der  Gewebe  und  Organe 

I,  536. 

—  —  Grr>ße  und  Wirkungs- 
weise dess.  II,  305. 

—  —  bei  Herzkrankheiten, 
therapeutische  Beeinflussung 
dess.  IT,  97.  98. 

bei  hydrophilen  Kolloi- 
den II,  387. 

—  —  der  Körperflüssigkeiten, 
Regulierung  dess.  durch  die 
Nieren  11,  134. 

—  —  der  Körperorgane, 
Schwankungen    dess.     unter 
dem  Einflüsse  der  Funktions- 
tätijjfkeit   und   des  Todes   I, 
537. 

—  —  der  Le)>er-,  Nieren-  und 
Limgenzellen  T,  641. 

—  — ,  Lösungsdruck  und  II, 
371. 

—  —  kouzentriert<?r  Lösungen 
I,  154. 


Osmotischer  Druck  verdünnter 
Lösungen  I,  146. 

beim  Menschen  und  den 

höheren  Tieren,  Konstanz 
dess.  I,  602. 

beim  ^Menschen  und  den 

höheren  Tieren,  Regulienmg 
dess.  563  u.  fi*. 

beim  Menschen  und  den 

höheren  Tieren,  die  zu  seiner 
Regulierung  dienenden  Or- 
gane, Mechanismen  und  Vor- 
gänge I,  555.  656.  557. 

beim  Menschen  und  «len 

höheren  Tieren,  die  zu  seiner 
Regulierung  erforderliche 
Zeit  I,  665. 

—  —  beim  Menscht  n  und  den 
höheren  Tieren,  natürhche, 
experimentelle  und  patho- 
logische Schwankungen  dess. 

I,  502.  503  u.  ff. 

—  —  beim  Menschen  und  den 
höheren  Tieren ,  Ursachen 
seiner  Zu-  und  Abnahme  I, 
654. 

Messung    dess.  I,    146. 

II,  306. 

der    Mineralwässer    II, 

305.  307.  327. 

—  —  im  tierischen  Organis- 
mus II,  228. 

—  —  im  tierischen  Organis- 
mus, Regulation  dess.  II,  475. 

des  Pfortaderbluts II,  133. 

des  Speichels  II,   106. 

des  Stuhls  II,  127. 

—  —  der  Toxine  und  Anti- 
t(.xine  II,  434. 

Osmotisches  Gleichgewicht, 
Untersuchungen  über  —  zwi- 
schen  roten  Blutköqjerchen 
und  der  umgebenden  Flüssig- 
keit I,  532  u.  ff. 

der  Körperflüssigkeiten, 

St<>rungen  des«,  durch  ver- 
schiedene Einflüsse  II,   133. 

!    i;j4. 

—  -  bei  niederen  Tieren  und 
'      Pflanzen     mit      ihrer     äus- 
I      sercn  Umgebung,  Mechanis- 
mus   der  Aufrechterhaltuug 
dess.  I,  491. 

'   -  Verhalten  von  Salzlösungen, 
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anomales.  —  Erklärunjrsver- ' 

suche  I,  190. 
Ostwaldscbes  Feder  -  Indukto- 

riiiin    zur   Bestimmung    der 

elektrischen  Leitfähigkeit  von  j 

Flüssigkeiten  IT,  11. 
Ostwalds    elektroly tischer  Lü- 

sungsdruck  der  ^letalle   II, 

374. 

—  Oberflächenenergie  U.  372. 

—  Untersuchungen  über  die 
(iiftigkeit  des  Seewassers 
und  seiner  Konstituentien 
auf  Sdßwasseramphipoden  II, 
240. 

Oxydations-  und  Reduktions- 
ketten I,  221. 

Oxygenierung,  Veränderung 
des  osmotischen  Drucks  im 
Blut  nach  I,  505. 

Oxyhämoglobin ,  Dissoziations- 
spannung dess.  I,  246, 

Ovcrtons  Versuche  über  die 
Wirkung  von  P>dalkalien 
auf  den  Muskel  I,  443. 

—  —  über  die  AVirkung  von 
Natrium-  und  Lithiumsalzen 
auf  den  Muskel  I,  431.  442. 

P. 

Pankreassaft,  spezifisches  Ge- 
wicht und  Gefrierpunkts- 
emiodrigung  JI,  121. 

Parenchy mzellen ,  Einwirkung 
von  Säuren,  Alkali«'n  und 
SalzliJsunoren  auf  I,  iyM\ 

rariiahigghitinine,  Mischung 
verschieden  avider  —  im 
Agglutiniuserum  II.  857. 

l*artial[)räzi]>itine  und  Partial- 
prüzi]»itogene  II,  415. 

Passivität  der  MetaUc  I,   220. 

Perii-ardiumexsudut ,  Gefrier- 
punkts])estiminung  I,  511. 

Periodisches  System  der  Ele- 
mente I,  25. 

Peritonealtiüssigkfcit .  G  cfrier- 
punktsbc-ctimmungdcrl,  511. 

Perityphhtis.osmotischerDruck 
des  Hhitcs  Im'I  II,   130. 

Permeabilität  der  roten  und 
wciüeu  Blutkörperchen  für 
gewisse  Anionen ;  physiolu- 
«rische  und  i>hurmakologische 


Bedeutung    dieser  Tatsache 
I,  530.  531.  632. 
Permeabilität,  Rolle  der  —  der 
Gefäßwand   für  die  Lymph- 
bildung I,  376.  377.  378. 

—  der  Haut  der  Landtiere  für 
Lösungen  I,  343. 

—  der  Lymphzellen  für  elektro- 
negative  Ionen  I,  535. 

—  der  SüUwassertiere  für  Salz- 
lösungen I,  342. 

Permeabilitätsverhältnisse  der 
Muskeln  I,   430.   431flf. 

—  der  Nerven  I,  453. 
Perpetuum  mobile  1,  6. 
Perspiratio       insensibilis      bei 

Nierenkranken  II,   173. 

Pflanzen ,  osmotisclier  Druck 
ihrer  inneren  Flüssigkeiten 
1,  483. 

Pfortaderl)lut ,  osmotischer 

Druck  dess.  II,  133. 

Pharmakologie,  einige  Be- 
ziehungen der  physikalischen 
Chemie  zur  II,  225. 

Phasenverschiebung  durch 

Druck  I.  120. 

Phenollüsung,  Wirkung  des  Zu- 
satzes von  Salzen  und  Alko- 
hol auf  die  antiseptischen 
Eigenschaften  einer  II,  265. 

Phloridzin,  EinfluU  dess.  auf 
die  physikalisch-chemischen 
Eigenschaften  des  Urins  11, 
218 

Phosphate.  Einfluß  der  —  auf 
die  AVassersucht  bei  I'nin- 
nephritis  II,   169. 

Phosjjhoreszenz  I.  57. 

Pleuraexsudat ,  (i  efrieq>unkts- 
bestimnmng  I,  511. 

Pneumatisches  Kabinett.  Poly- 
cythämie  Im'I  Atmung  in  dems. 
li,  66. 

Poikilosmotische  Tiere  I,  486. 

Polarisationsebene ,  Drehung 
der  I,   60. 

—  magnetische  Drehung  der 
I,  61. 

Polycythämie  bei  Zirkulations- 
störungen II,  64. 

—  bei  Zirkulatiousstr»rungen. 
Deren  Ursachen  II.  65. 

Polymerie  I,  35. 


Polymerisation,  Einfluß  von 
Wärme  und  Druck  auf  dies. 
I,  37. 

Polymerisationszustand  reiner 
Flüssigkeiten,  Nachweis  dess. 

I,  36. 

Polymorphie  kristallisierter 
Salze  I,  117. 

Polytropie  von  dem  Organis- 
mus einverleibten  Substanzen 

II,  243.  244. 

Polyurie,  einseitige,  durchKom- 
pression und  Sondierung  des 
Ureters  II,  218. 

—  experimentelle,  in  ihrer 
Verbindung  mit  dem  Urete- 
renkatheterismus  II,  222. 

Potentialdifferenz  s.  a.  elektri- 
sche Potentialdifferenz. 

—  elektrische ,  suspendierter 
Bakterien  gegen  das  Sus- 
pensionsmittel, ihre  Rolle 
bei  der  spezifischen  Agglu- 
tination II,  428. 

der  Kolloide  und  Me- 
talle bei  ihrem  Kontakt  mit 
Wasser  oder  Lösungen,  Ur- 
sache ders.  II,  374. 

—  — ,  Oberflächenspannung 
einer  Flüssigkeit  und  II,  372. 

Zustandekommen    ders. 

an      der      Oberfläche      der 

Kolloidteilchen  II,  374. 
Präzipitable  Substanz  II,  413. 
Präzipitine ,    Auffassung    ders. 

als     hydrophile     amphotere 

Kolloide  II,  413. 

—  verschiedenartige  Avidität 
verschiedener  II,  414. 

—  Beziehungen  ders.  zur  prä- 
zipitablen  Substanz  II,  413. 

—  Gleichgewichtszustände  bei 
dens.  IL  414. 

Präzipitogene,  II,  413.  414. 

—  Aufnahmelähigkeit  ders.  für 
^Iulti])la  der  zur  Präzipi- 
tation eben  notwendigen 
Präzipitinmenge  II,  415. 

—  Beziehungen  ders.  zum  Prä- 
zipitin II,  413. 

Präzipitinreaktion  nach  Auf- 
fassung von  Arrhenius-Ham- 
burger  II,  416. 

—  Einfluß  der  Mengenverhält- 
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uistse  beider  Komponenten 
auf  die  n,  414. 

Präzipitinreaktion,  Spezifizität 
der  II,  413. 

Präzipitoide  und  ihre  Ent- 
stehung II,  420. 

Präzisions-Krjoskopie  II,  2. 

Proportionen,  Gesetz  der  kon- 
stanten und  multiplen  1.  20. 

Protoxoide  II,  441. 

—  im  Rizin  II,  443. 
Proutsche  Hyimthese  I,  24. 
Psychrometer  zur  Messung  des 

Dampfdrucks  in  Baderäumen  I 

II,  331.  I 

Pulfrichs        Kintauchrefrakto-  \ 

meter  II,  20.  | 

I*ylorusgcschwür,    osmotischer  | 

Druck  des  Blutes  bei  11,  130. 
Pylorusstenose ,       osmotischer 

Druck  des  Blutes  bei  11,  130. 

JL 

Kadioaktive  Atome,  Zerfall 
ders.  1,  74.  76. 

—  Strahlungen,  Quellen  ders. 
I,  70. 

—  Substanzen,  medikamentöse 
Wirkung  ders.  in  Mmeral- 
quellen  II,  322. 

Kadioaktivität     der    Mineral- 

wäsijer  II,  810. 
.Radiumstrahlen,    Energie    der 

I,  75. 

ßaoults  Äther -Kältebad  zur 
G  efri  erpunkt  sbe  sti  m  mung 

II,  4. 

Itasse,  Einfluß  der  —  auf  den 
osmotischen  Druck  I,  603. 

Kaumerfüllung  der  Flüssig- 
keiten I,  99. 

—  der  Materie  1,  2. 
Reakti<men,   chemische,   (s.  a. 

Chemische  Reaktionen)  Ad- 
sorption und  II,  341. 

—  chemische,  unvollständige 
und  ihr  Verlauf  1,  174. 

—  gekuppelte  I,  172. 
Reaktionsgeschwindigkeit,    äu- 
ßere Einflüsse  auf  dies.  I,  176. 

—  Formulierung  der  I,  184. 

—  mono-,  bi-,  tri-,  (luadri-  und 
quinquimolekularor  Lösun- 
gen I,  170. 


Reaktionsgeschwindigkeit,  Ein-  j 
fluß  der  Temperatur  auf  die  ' 

I,  179.  i 

—  -Temperaturregel  bei  Le- 1 
bensvorgängen  II,  203. 

Reaktionsgleichgewichte  bei 
Toxinen     und    Antitoxinen 

II,  43G. 
Reaktionsiso chore  I,  183. 

—  Integrationskonstante  ders. 
I,  187. 

Reaktionsisothenue  I,  183. 

Reaktion8ordnung,Be8timmung 
ders.  I,  171. 

Reduktions-  und  Oxydations- 
ketten I,  221. 

Refraktion,  molekulare  1,59.  61. 

—  spezifische  I,  58. 
Refraktionskoeftizient  s.  a. 

Brechungskoeffizient. 

—  des  Blutserums,  Einfluß 
des  Kohlensäuregehaltfi  des 
Blutes  auf  dcns.  11,  57. 

—  des  Blutserums,  l^sachen 
seiner  Schwankungen  bei 
Herzkrankheiten  II,  02. 

Refraktometer  Abbes  II,    20. 

22.  23. 
Refraktometrie,  Bedeutung  der 

—    für    die    Therapie     der 

Xierenkrunkheiten  11,  185. 
Reibung,      innere,      zwischen 

Flüssigkeitsteilen  1, 101.  303. 
Rolle  ders.  bei  der  Danii- 

resorption  I,  320. 

—  Einfluß  der  —  auf  die  Se- 
diment ierung  suspendierter 
Teilchen  II,  358. 

Reihen,  unregelmäßige,  bei 
Kolloidlällung  durch  Elek- 
trolyte  II,  368. 

I  Respiration  s.  a    Atmung. 

;  —  Pathologie  der  II,  32. 

—  Iihysikalisch-chemische  Vor- 
I      gänge  bei  der  1,  231. 

Resorption  I,  305. 

—  aus  serösen  Höhlen  I.  301. 
Restütrom  I,  224. 
Reversible  Vorgänge  I,  16. 
Reversibilität  der  Adsorption, 

Ti-sache  ders.  II,  353. 


Farbstoffen    aus    neutralem 
Bade  II,  352. 
Reversibilität  der  Ausfällungen 
von  Kolloiden  II,  864. 

—  der  Fällungen  des  Lezithins 
durch  Elektrolyte  II,  370. 

Rheostat  zur  Bestimmung  der 
elektrischen  Leitfähigkeit 
von  Flüssigkeiten  11,  12. 

Rhorersche  Formeln  für  die 
osmotische  Arbeit  der  Niere 
und  ihre  Kritik  durch  Ga- 
leotti  I,  574. 

Rizin,  Agglutination  von  ver- 
schiedenen Blutarten  durch 
IL  426. 

—  Vorhandensein  von  ver- 
schieden wirkenden  Anteilen 
im  II,  443.  444. 

—  eiweißlallende  Wirkung 
dess.  U,  412. 

—  Madsens  und  Walbums 
Versuche  über  die  Bindungs- 
verhältnisse von  —  und 
Antirizin  II,  443. 

—  Protoxoide  im  II,  443. 
Rizinversuche     Ehrlichs    zum 

Nachweis  der  gegenseitigen 
Beeinflussung  von  Toxin  und 
Antitoxin  II,  436. 

Röntgenstrahlen  I,  66. 

Rossis  Methode  der  Befreiung 
einer  Flüssigkeit  von  Kollo- 
iden I,  479 

Rotationskonstante,  spezifische 
I,  Ol. 

Rückresori)tion ,  Rolle  der  — 
bei  der  Hanibildung  I,  401. 

Rüdorffs  Methode  der  Gefrier- 
punktsbestimmung II,  1. 

Ruhestrom,  (Vbulskis  Theorie 
vom  I,  456. 

—  des  Froschmuskels.  Einfluß 
von  Salzen  auf  den  II,  234. 
254.  i.  471. 

S. 
Salzbäder,     Hygroskopie     der 
Haut    nach   Gebrauch   ders. 
IL  334. 
I  —  Xachwirkunu  ders.  IF,  335. 


I —  der  Agglutininbindung  von  !  Salze,   Adsor])tiou  organischer 
1      Bakterien  II,  429.  |      und  anorganischer  —  durch 

I —  der  Färbungen  mit   sauren'      Kohle  11,  345. 
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Salze,  Rolle  der  Adsorption  bei 
Vergiftungen  von  Organis- 
men durch  II,  240. 

—  Elektrolyse  geschmolzener 
I,  225. 

—  KinHuß  ders.  bei  Entstehung 
der  festen  Phase  von  Galler- 
ten II,  408. 

—  fällende  Wirkung  ders.  auf 
Gelatinelösung  II,  408. 

—  Kontraktion  der  —  bei  ihrer 
Auflösung  in  Wasser  I,  96. 

—  Löslichkeitsgrenze  der  — 
in  Mineralwässern  II,  284. 

—  Wirkung  der  —  in  Mine- 
ralwässern II,  328. 

—  Polymorphie  kristallisierter ! 
l  117. 

—  hydrolytischer  Zerfall    der 

—  in    Mineralwässern    II, 
284. 

Salzinfusionen,  Glykosurie  nach 

intravenösen  II,  238. 
Salzionen ,      pharmakologische 

Wirkung  der  II,  233. 
Salzlösungen,  Untersuchungen 

über  die  abführende  Wirkung  ' 

von  II,  237. 

—  additive  Eigenschaften  der 
I,   198. 

—  physiologisch    äquilibrierte 

—  (Loeb)  I,  430. 

—  Einwirkung  von  —  auf 
weiße  und  rote  Blutkörper- 
chen I,  530. 

—  molekulare  Konzentration 
von  L  422. 

—  Einwirkung  von  — '  auf  Le- 
ber-, Nieren-,  Milz-  und 
Lungenzellen  I.  530. 

—  Wirkung  von  —  auf  den 
Muskel  II,  234.  2ö4.  I,  422 
u.  ff. 

—  für  Muskeln  günstigste  Kon- 
zentration von  I.  422. 

—  Einwirkung  von  —  auf  den 
osmotischen  Druck  des 
Fn»sohmuskels  und  die  hin- 
tor»'n  Speicheldrüsen  von 
Oktopus  I,  538.  539. 

—  Wirkung  von  —  auf  die 
Tätiirkeit  der  Xer\-en  resp. 
Nervenendigungen  II.  236. 
I.  453. 


Salzlösungen,  anomales  osmo- 
tisches Verhalten  ders.  — 
Erklärungsversuche  I,  190. 

Salz  Wirkung,  Kolloide  und  II, 
230. 

—  bei  Mineralbädern  IT,  ?32. 

Saponin-Cholesterin,  Bindungs- 
verhältnisse von  —  nach  Un- 
tersuchungen von  Madsen 
und  Noguchi  II,  447.  Kri- 
tik der  Untersuchungen  II, 
448. 

Sauerstoff,  Aktivierung  des«, 
durch  Lichtwirkung  I,  50. 

—  Bindung  zwischen  Hämo- 
globin und  I,  245. 

Sauerstofifinhalationen,  Einwir- 
kung der  —  auf  die  Blut- 
viskosität 11,  72.  101. 

—  bei  der  Dekompressions- 
krankheit  If,  45. 

—  bei  Verminderung  und  pa- 
thologischen Veränderungen 
des  Hämoglobins  sov^ie  ab- 
norm langsamer  Zirkulation 
II,  40. 

—  bei  Herzkrankheiten  II,  102, 

—  Wirkung  ders.  auf  die  phy- 
sikalisch-chemischen Eigen- 
schaften    des     Blutes     von  ^ 
Herzkranken  II,  80  u.  ff. 

—  bei     der    Höhenkrankheit 
Grenzen  ihrer  Wiricsamkeit  ' 
IL  43. 

—  bei  Kohlenoxydvergiftung 
II,  47. 

—  bei  Verengerung  der  Luft- 
wege II.  30.  37.  38. 

—  bei    Funktionsuntüchtigkeit 
größerer     Lungenabschnitte  ■ 
II,  40.  I 

—  bei  Methämoglobinbildung 
im  Blut  II,  48. 

—  bei  Polycythämie  II,  67. 
70.  71. 

—  bei  Verlangsamung  der 
Zirkulation  II,  50. 

Sauerstoffkapazität .  speziüsche 
I.  243. 

Sauerstoffmangel  bei  Atmung 
Slluer^tuffa^ner  oder  hoch- 
gradig venlünnter  Luft  II. 
41. 

—  bei    abnormen   Atmungsty- 


pen (A^ergiftungen ,  komatö- 
sen Zuständen)  II,  41. 
Sauerstoffmangel  bei  Erkran- 
kungen des  Blutes  und  bei 
Störungen,  bes.  bei  Verlang- 
samung der  Zirkulation  If, 
45.  49. 

—  bei  Verengerung  der  Luft- 
wege II,  34. 

Sauerstoffspannung,  Verminde- 
rung der  —  und  Poly- 
cythämie IT,  65.  70. 

Sauerstoffzufuhr,  Schädlichkeit 
gesteigerter  —  zu  den  Lun- 
gen II,  33. 

Säugetiere,  osmotischer  Druck 
ihrer  inneren  Flüssigkeiten 
I,  495. 

Säurebindung  bei  Eiweißge- 
rinnung durch  Hitze  II, 
393. 

Säureintoxikation,  Blutalkales- 
zenz  bei  II,  48. 

Säurelösungen,  für  Muskeln 
günstigste  Konzentration  von 

I,  422. 

—  Wirkung  von  —  auf  den 
Muskel  I,  422  u.  ff. 

Säuren,  Verteilung  einer  Basis 
zwischen  zwei  I,  211. 

—  Einwirkung  von  —  auf  rote 
und  weiße  Blutkörperchen  L 
530. 

—  flockende  Wirkung  der  — 
auf  kolloidale  Losungc  n.  Er- 
klärung ders,  1,  377. 

—  Einwirkung  von  —  auf  Le- 
ber-, Milz-,  Nieren-  und 
Limgenzellen  I,  536. 

—  organische,  Adsorption  ders. 
durch  Kohle  II,  345. 

Schlammbäder,    Wirkung   der 

II,  335. 
Schlangengifte .    Bind  ungsv  er- 

hältnisse  der  —  nach  Unter- 
suchungen von  Kyes  sowie 
Madsen     und    Xoguchi    H. 
444.  445. 
Schmelzwärme  L  124. 

—  Änderung  ders.  mit  di-r 
Temperatur  I,  125. 

Schrumpfnieren,  Beziehung 
zwischen  Kochsalz-  u. Wasser- 
sekretion bei  II,  148. 
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Schutzkörper,  Wirkung  der  Ei- 
weü^körper  als  II,  396. 

Schwarzwa88erfieber,Methümo- 
globin  im  Blut  bei  II,  47. 

Schwefelquellen,  medikamen- 
töse Wirkung  der  II,  321. 

Schwefelwasserstoff,  Gleichge- 
wicht von  —  und  Sulfiden 
in  Mineralquellen  II,  283. 

Schweißdrüsen,  ihre  regulato- 
rische Rolle  bei  Verminde- 
rung des  osmotischen  Drucks 
des  Blutes  und  der  andern 
iunem  Flüssigkeiten  I,  564. 

Schwellung,  trübe,  bei  Fieber- 
krankheiten ,  physikalisch- 
cheiii.  Erklärung  dera.  I,  536. 

Schwere,  Einfluß  der  —  auf 
die  Sedimentierung  suspen- 
dierter Teilchen  II,  358. 

Schwermetallsalze,  Wirkung 
ders.  auf  Bakterienauf- 
Bchwenimungen  II,  429. 

—  Eiweißdenaturierung  durch 
IL  392. 

—  irreversible  Fällung  von 
Eiweiß  durch  —  bei  Gegen- 
wart von  Säuren  und  Alka- 
lien IT,  390. 

Schwitzkuren  bei  Nierenkran- 
ken II,  189. 

Schwitzprozeduren,  Wirkung 
der  —  auf  die  Blutviskosi- 
tät II,  99. 

Sedimentierung,  Einfluß  ver- 
schiedener Momente  auf  die 
—  suspendierter  Teilchen  II, 
357.  358. 

Seewasser,  Ostwalds  Unter- 
suchungen über  die  Giftig- 
keit dess.  für  Süßwasser- 
amphipoden  11,  240. 

Seife,  Anwendung  von  —  bei 
Badekuren  II,  339. 

Seifenlösung,  zweiphasische  Na- 
tmr  der  11,  400. 

Sekrete,  Abhängigkeit  der  — 
von  der  Eigenartigkeit  der 
Bildungsstätte  I,  417. 

Sekretion  I,  380.  415. 

—  ihr  Einfluß  auf  Zu-  und 
Abnahme  des  osmotischen 
Drucks  I,  654. 

Sekretionsflüssigkeiten  I,  476. 


Sekretionsflüssigkeiten,  Ge- 
frierpunktsbestimmung ver- 
schiedener (Tabelle)  I,  518. 
514.  515. 

Sekretionsgesehwindigkeit,  Be- 
ziehungen zwischen  —  und 
Salzgehalt  des  Speichels  I, 
418. 

Selachier,  Hautresorption  der 
im  Meerwasser  lebenden  I, 
389. 

Semipermeable  Membran,  Be- 
deutung ders.  für  die  Aktions- 
ströme und  die  Leitungs- 
funktion der  Muskel-  und 
Nervenfasern  I,  462. 

Sera,  Agglutination  verschie- 
dener Blutarten  durch  nor- 
male II,  420. 

Seröse  Flüssigkeiten, 

ßrechungsexponont  ders.  II, 
23. 

—  —  Gefrierpuuktsbestim- 
mung  ders.  I,  511. 

Serumvolum ,  vergleichende 
Bestimmungen  dess.  mittelst 
des  Refraktometers  und  der 
elektrischen  Leitfähigkeit 
(Tabelle)  II,  26. 

Sesamöl ,  therapeut.  Anwen- 
dung dess.  bei  chronischen 
Nierenkrankheiten  II,  183. 

Siedepunktserhöhung  und  Be- 
rechnung ders.  I,  149. 

—  kolloidaler  Lösungen  II,  361. 
Siedetemperaturen,  stöchiome- 

trische  Regeln  für  I,  104. 
Singular    heterojrenes    Gleich- 

gemcht  I,  168. 
Sol  I,  138. 
Speichel,  Blutzusammensetzung 

und  I,  418.  419. 

—  Literatur  der  physikalisch- 
chemischen Veränderungen 
dess.  unter  normalen  und 
pathologischen  Bedingungen 
II,  197. 

—  osmotischer  Druck  dess.  II, 
106. 

—  seine  physikalisch  -  chemi- 
schen Eigenschaften  und 
seine  Rolle  bei  Regulierung 
des  osmotischen  Blutdrucks 
I,  516. 


Kor&nyi-Richter.    Handbuch  II. 


Speichel,  Beziehungen  zwischen 
seinem  Gehalt  an  Salzen  resp. 
organischen  Substanzen  und 
der  Sekretionsgesehwindig- 
keit I,  418. 

—  spezifisches  Gewicht  dess. 
II,  105. 

—  Viskosität  dess.  II,  107. 
Speicheldrüsen,    hintere,     des 

Oktopus,  Einwirkung  von 
Salzlösungen  auf  den  osmo- 
tischen Druck  ders.  1, 539. 540. 

—  ihre  regnlatorische  Rolle 
bei  Erhöhung  des  osmotischen 
Drucks  des  Blutes  und  der 
andern  inr^cm  Flüssigkeiten 
I,  569. 

—  ihre  regulatorische  Rolle 
bei    Verminderung    des    os- 

j  motischen  Drucks  des  Blu- 
tes  und   der  andern  innem 

I      Flüssigkeiten  I,  563. 

I  Spermatozoen ,  Resistenz  ihres 
Protoplasma  gegen  Schwan- 
kungen des  osmotischen 
Dniekes  bei  verschiedenen 
Arten  I,  534. 
Spezifische  Wärme  gesättigter 
Dämpfe  I,  108. 

i der  Flüssigkeiten  I,  100. 

I der  Gase  bei  konstantem 

I      Druck  I,  79. 

j derGase,ihre  Abhängig- 

I      keit  von   der  Temperatur  I, 

j      80. 

—  —  der  Gase  bei  konstantem 
Volumen  I,  78. 

fester  Körper  I,  113. 

Spezifische  Wärmen  für  Gase, 
ihr  Verhältnis  zueinander  I, 
79. 

Stauung,  venöse,  Bedeutung 
ders.  für  die  Lymphlnldung 
I,  360. 

Stauungsham,  physikalisch-che- 
mische Eigenschaften  dess. 
bei  gesunder  und  erkrankter 
Niere  IT,  86.  87.  88. 

Sterentheorie  Schröders  I,  45. 

Sticktoff"  im  Blute  I,  257. 

Stöchiometrische  Regeln  für 
Siedetemperaturen  I,  104. 

Stoffwechsel,  Wirkung  destil- 
lierten Wassers  auf  den  11,326 
31 


482 


SacLpifiristtrr 


S?raa>^*  V.;r«ucLe  über  da-  Ein- 
«iriniren  von  Alkaloid^n  in 
lel^en^le  Zellen  II.  '2oo. 

STrauL«<.lie  Mcthole  z^ir  B*.- 
*tinirünng  •ies  sj>e^hv:hen 
Gewi.-hts  der  Faece«  IL  125. 

SfptnileituniT.  CTanauss'.-he 
Theorie  der  I.  192. 

—  Mechanik mu«  der  I.  191. 
St'ihL  o?ifioti*cher  Dnick  des^. 

II.  1-27. 

—  speziHäches  ^jt^-wi^ht  lie**. 
ont».r  normalen  und  {Atho- 
lfi2i^'*ben  ße<linirun?rn  IL 
124. 

—  Metho'le  TStrauß  zur  IV- 
munL'  *eine<  sf^ezifischen  Ge- 
wichts IL  125. 

Siibazidität  df<  Majreninhalts, 
osmotischer  I^rick  und  IL 
111. 

StdlHt»:.  F-inriuß  der*,  auf  <lio 
\l'asser?ui:ht  bei  Urannephri- 
ti.*  IL  lß9. 

Sultid*:.  iileichi:e wicht  der  — 
und  de«  Schwefel wa55ersi<^tfs 
in  Mineralquellen  11.  283. 

—  Wirkung  der  —  in  Mineral- 
wäifsem  auf  die  Haut  IL  332. 

Siisp^-nsionen.  Analogie  zwi- 
schen Blutkörj^erchenauf- 
schwemmun:;  und  :rewMhn- 
lii-hen  —  hinsichtlich  ihrer 
Falluntr  II.  425. 

—  geformter.  zelliL'er  Ele- 
mente IL  421. 

—  halrliare,  Bedeutung  der 
KomgroÜe  für  ihre  Her- 
stellung IL  360. 

—  haltl»are.  Methoden  der  Her- 
stellung ders.  IL    360.  361. 

—  kolloidale   JJjsuth:  und   II, 

.';58. 

—  Einfluß   verschiedener  Mo- ' 
mente   auf   die  Sedimentie- 
nmg  ders.  IL  357.  358. 

Sus]»ennon«kolloide  IL  364. 

—  Ausflockung  der  —  durch 
Elektrolyte  IL  366. 

—  Wirkung  der  Xeutralsalze 
auf  IL  398. 

Süßwa-cseramphipoden.  L'nter- ■ 
suchungen  Ostwalds  über  die  : 
Gifti«rkeit     des     Seewassen  i 


und  seiner  Eon«titu*.ntien 
tur  IL  -iMO. 

Srifiwa«5erj»r»>zedur^n  bei  Bade- 
kuren IL  a39. 

SuLwasaertiere.  Haatre^orption 
l»ei  dens.  L  340. 

S\-ntoxoide  IL  441. 

Sy«t»;riie.  kondenflen-::  I.  169. 

T. 

Tautoiiztrrie  I.  32. 

Telephon  l^ei  Be«timniun?  der 
elektrischen  I^itfahigkeit 
von  Flüssigkeiten  IL  14. 

Tempenitur  I.  9. 

—  ihr  Einfluß  auf  ilie  Schwan- 
kung*^n  der  elektrischen  Leit- 
fähigkeit *lvT  <ieweW  L  547. 
549  u.  ff. 

—  Einfluß  df r  —  auf  «üe  the- 
rapeutische Wirkung  der 
Mint-ral-iueli-n  IL  .324. 

—  Einfluß  der  —  l.ei  V»p.nf- 
tung»fn  II.  263. 

Temperaturfall  der  Warme 
und  die  hierbei  gnlei'tftc 
Arbeit  I.  16. 

Temperaturme^sung  I.   10. 

Temperatur<kala.  absolute  1. 10. 

Temperatur*kalen,  Ver«rl**ich 
der  L  10. 

Tetanie,  spezifische«  Geiincht 
de*  Blute*  bei  II.  128. 

Tetanolyi.in,  Arrheniu«'  und 
Mads^n*  Vcr*u«he  ülier  die 
Bindungsverhältni«se  von  — 
und  Antitetanolviiin  IL  437. 
Kritik  d^r  Ver?uche  IL  440. 

—  I)ifl^u5ion.*kon<tante  dess. 
bei  I)iffupii.»n  «einer  IX'^un? 
in  erstarrte  trelatine  IL  434. 

Thennometer  nat^h  Beckmann 
zu  Gefrierpunktsbestimmun- ; 
gen  IL  4. 

Thoma-Zeißsche    Zählkammer. 
Unzuverlassigkeit    den.    bei . 
Blutkorperzählungen  in  gro-  j 
ßeren  Höhen  II,  67.  68.        ! 

Thomsonsche  Regel  zur  Be- 
rechnung der  elektromoto- 
rischen Kraft  ausderWarme- 
tonung  I,  226. 

—  Theorie  der  Wirbelatome ' 
I,  66.  I 


Tod,  Schwankung»- n  der  elek- 
trischen Leitfähigkeit  der 
«»ewebe  unter  dem  Einfluß 
de«    I.   546.  547.  548.  549. 

—  .S«.-hwankungen  des  osnu:- 
ti^chen  Drucks  der  Kr>rper- 
organe  unter  liem  EinfloL 
des».  L  537. 

Tonerde.  Erklärung  der  Lr<s- 
lichkeit  der«,  in  Aluminiuni- 
chlorid  11.  376. 

Toxikologie,  eini^'e  Beriehfin- 
gen  der  phTsikalis<*hen  </he- 
uiie  zur  II.  225. 

Toxin  -  Antitoxinbindungeii. 
Untenuchunst-n  Morgenrots 
ulier  die   relative   Irreversi- 
bilität der  IL  449. 

—  Irreversibilität  der  U,  437. 

—  Xatur  tler  IL  451. 

T«  »xin-Antitoxinwii^ng  IL432. 

TMxine,  Na .-L weis  der  Bindung 

von  AntiTi.>xinen  an  IL  437. 

—  DifTu^ionskonstanten  ders. 
b-i  DilTusion  ihrer  Lüsuiigen 
in  erstarrte  Gelatine  IL  4^4. 

—  entgiftende  Wirkung  der 
Antitoxine  auf  IL  436. 

—  ••*motischer  Druck  geir>ster 
IL  4*4. 

—  Heaktionsgleichsrewichte  bei 
—  n  und  Antitoxinen  IL  436. 

Toxiniricungen.  Auffassunirtlers. 
als  echte  Losungen  II.  433. 
43.x 

Toxoide  II,  441. 

TranMudat .  odematoses ,  G  e - 
fricrpunktsbestimmnngl.  511. 

Trouton  und  Deprez.  Regel 
von  L  106. 

Tsetsekrankheit .  Mechanismus 
der  Wirkung  von  Brillant- 
en bei  der  II,  254. 

Tumoren.  intraabdominelle, 
Einfluß  den.  auf  die  mole- 
kulare Konzentration  des 
Blutes  IL  201. 

Tyndall  -  Phänomen  zur  Be- 
stimmung der  optischen  In- 
homogenität n,  862. 

—  bei  Kolloiden  und  echten 
Losungen  11.  362. 

Typentheorie  I,  28. 
Typhnsagglntinsenini,  Adsorp- 
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tions versuche  mit  steigenden 
Verdünnungen  von  II,  356. 
Typhusbazillen,  Adsorption  von 
Typbusagglutininen  durch  II, 
854. 

—  Agglutination  ders.  durch 
spezifisches  Immunscrum  II, 
422. 

u. 

Übersättigungszustand  I,    133. 

Überspannung  der  Gase  I,  225. 

ITlcus  ventriculi,  Brechungs- 
exponent des  Blutserums  bei 
II,  132. 

elektrische  Leitfähigkeit 

des  Blutes  bei  II,  131. 

osmotischer  Dnick  des 

Blutes  bei  II,  130. 

Ultrafiltration  II,  411. 

ültramikroskop,  Prinzip  dess. 
II,  862. 

L'mwandlungsenergie ,  latente 
I,  13. 

—  Temperaturkoeffizient  ders. 

I,  18. 

Ullitarische  Theorie  I,  28. 
Urämie,    diätetische    Beliand- 

limg  der  II,  186. 
Urannephritis  und  "Wassersucht 

ir,  163. 

—  Wasserzufuhr  und  Wasser- 
sucht bei  II,  168. 

Ureterenkatheterismus,  ^ogen. 
reflektorische  Beeinflussung 
der  Nierensekretion  durch 
die  Methode  der  Sekretge- 
winnung, speziell  durch  den 

II,  213. 

—  experimentelle  Polytlrie  in 
ihrer  Verbindung  mit  dem 
II,  222. 

Urin,  Menge  und  Konzentra- 
tion dess.  aus  jeder  der  beiden 
Nieren  II,  207. 

V. 

Vakuolenwanderung  aus  den 
Nierenzellen  in  die  Ham- 
kanälchen  bei  Fröschen  nach 
Injektion  von  Farblösungen 
I,  410. 

Valenz,  chemische  I,  29. 

Venensektion,  Einfluß  der  — 
auf  die  Blutviskosität  II,  100. 


Verbindungen,  komplexe  I,  39. 

Verbrennungstemperatur  bei 
Explosionen  I,  180. 

Verbrennungs  wärme  organi- 
sche Verbindungen  I,  179. 

Verdampfungswärme  1 ,  105. 
Änderung  ders.  mit  der  Tem- 
peratur I,  107. 

Vergiftungen,  Rolle  der  Ad- 
sorption bei  —  von  Orga- 
nismen durch  Salze  II,  240. 

—  Methämoglobinbildung  im 
Blute  bei  II,  47.  48. 

—  Einfluß  der  Temperatur  bei 
II,  263. 

Verteilungssatz  von  Berthelot 
und  Jungfleisch  1,  142. 

—  und  Massenwirkungsgesetz 
in  bezug  auf  die  dem  Orga- 
nismus einverleibten  Sub- 
stanzen II,  941  u.  ff. 

Viskosimeter  von  Determann 
II,  31. 

—  nach  Hirsch  und  Beck  II, 
27. 

Viskosität,  Bestimmung  der  — 
von  Flüssigkeiten  II,  26. 

—  des  Blutes  bei  Herzkrank- 
heiten II,  55. 

Veränderungen  ders.  bei 

Herzkrankheiten  und  deren 
Bedeutung  II,  77  u.  ff. 

—  —  bei  Herzkrankheiten, 
Ursachen  ihrer  Zunahme  II, 
64. 

Einfluß  der  Blutzellen- 
zahl auf  die  II,  72. 

Einfluß  des  Hungers  auf 

die  U,  504. 

Einfluß  des  Kohlensäure- 
gehalts auf  die  II,  67. 

—  —  bei  Nierenkrankheiten 
n,  180. 

—  der  Galle  II,  124. 

—  des  Mageninhalts  unter  nor- 
malen und  pathologischen 
Bedingimgen  II,  118.  119. 

—  des  Speichels  II,  107. 

—  Erhöhung  der  —  des  Wassers 
durch  spontan  lösliche  Kol- 
loide II,  364. 

Volt  I,  12. 
Volum einheit  I,  2. 
Volumenergie  der  Gase  I,  8. 


Volumkontraktion  von  Salz- 
lösungen I,  201. 

w. 

Wägungsmethode  bei  physi- 
kalisch -  chemischen  Unter- 
suchungen, Kritik  ders.  1, 538. 

Wanderungsfähigkeit  der  Kol- 
loide im  elektrischen  Gefälle, 
vor  und  nach  ihrer  Aus- 
flockung II,  371. 

Warmblüter,  Hautresorption 
der  I,  260. 

Wärme,  spezifische,  gesättigter 
Dämpfe  I,  108. 

—  spezifische,  der  Flüssigkeiten 
I,  100. 

—  spezifische,  der  Gase  bei 
konstantem  Druck  I,  79,  bei 
konstantem  Volumen  I,  78. 

—  spezifische,  der  Gase,  Ab- 
hängigkeit ders.  von  der 
Temperatur  I,  80. 

—  spezifische,  fester  Köq>er  I, 
113. 

Wärmeäquivalent,  mechani- 
sches I,  11,  elektrisches  I, 
12. 

Wärmeenergie  I,  9. 

Wärmehaushalt,  Wirkung  in- 
differenter Bäder  auf  den  II, 
330. 

Wärmen,  spezifische,  der  Gase, 
ihr  Verhältnis  zueinander  I, 
79. 

Wärmeregulation  des  Organis- 
mus, Einfluß  des  Klimas  in 
Badeorten  auf  die  II,  388. 

Wärmesummeh,  Gesetz  der 
konstanten  I,  178. 

Wärmetönung,  Berechnung  der 
elektromotorischen  Kraft  aus 
der  —  auf  Grund  der  Helm- 
holtzschen  Regel  I,  227. 

—  Berechnung  der  elektro- 
motorischen Kraft  aus  der  — 
auf  Grund  der  Thomsonschen 
Regel  I,  226. 

—  als  Maßstab  chemischer 
Energie  I,  186. 

—  Messung  und  Berechnung 
der  I,  177. 

—  Veränderung  der  —  mit 
der  Temperatur  I,  178. 
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WasKr,  dertilliert*-5,  Wirkung 
d«u.  auf  die  MageoKrhleim- 
haut  and  den  Stoffwechsel 
II,  326. 

—  Diuoziationigrad  dess.  I, 
214. 

—  Wirkung  dess.  in  >Iineral- 
queUen  11,  H26. 

Wasfteraufoahme  des  Muckels 
bfri   »einer  Tätigkeit  I,  439. 

Was^'erausfahr,  extrarenale,  bei 
Nierenkranken  II,  172. 

WaB8eraujfScheidQng,Beziehung 
zwischen  —  und  Kochaalz- 
Sekretion  bei  Xierenkrank- 
heiten  II,  148. 

Wasserbäder,  Einwirkung  der 
—  auf  die  Blutviskoritatll,  99. 

Waflserdarnpfverfahren  Abeggs 
bei  Beitimmung  <ier  elektri- 
schen Leitfähigkeit  von  Lo- 
sungen II,  13. 

Wasserentziehung  bei  Herz- 
krankheiten II,  98. 

Wassergleichgewicht  des  Orga- 
nismus, Erhaltung  dess.  bei 
Versagen  der  Regulierung»- 
arbeit  der  Nieren  II,  170. 

Wasserretention  bei  Herzinsuf- 
fizienz II,  96. 

—  Kochfalzzufuhr  und  —  bei 
Niereninsuffizienz  II,  166. 

—  Mechanismus  der  —  bei 
Nierenkrankheiten  II,  163. 

—  bei  Niereninsuffizienz,  The- 
rapie ders.  II,  164. 

—  und  mangelnde  Anpassung 
der  Nierentätigkeit  an  er- 
höhte Wasserzufuhr  II,  176. 

—  Nierenwassersucht  und  II, 
160.  162. 

—  ohne  Wassersucht  bei  me- 
chanisch bedingten  Anurien 
II,  174. 


Wasserstarre  der  Mutkehi  nach 
Injektion  ron  destilliertem 
Wasser  1.  438- 

—  der  Nerven  I,  452. 
Wasserfucht.     Nierenaosschal- 

tnng  und  II,  162.  163. 

—  Wasserznfnhr  und  —  bei 
Uraimephritis  II,  168. 

Waisertiere.  Hantresorption  bei 
dens.  I,  338. 

—  osmotischer  Druck  bei  dens. 
I,  484ff. 

Wassenrerluste,  Einfluß  abnn- 
danter  —  des  Organismus 
auf  das  spezifische  Gewicht 
des  Blutes  II,  129. 

Wasserverteilung,  patholo- 
gische —  bei  Nierenkrank- 
heiten II,   176. 

Wasserzufuhr,  therapeutische 
Beschränkung  der  —  bei 
Herzkranken  II,  74.  76. 

—  therapeutische  Beschrankung 
ders.  bei  Nieren  Wassersucht 
IL  167. 

—  und  Wasserretention  bei 
Niereninsuffizienz   II.  J65ff. 

Watt-Sekunde  I,  12. 

Wertigkeit,  chemische  I,  29. 

Wheatstonesche  Brücke,  Prin- 
zip ders.  bei  Bestimmung 
der  elektrischen  Leitföhig- 
keit  von  Lösungen  II,  10. 
I,  193. 

Widerstandsgefaß  zur  Bestim- 
mung der  elektrischen  Leit- 
fähigkeit von  Lösungen  II, 
12. 

Wirbelatome ,  Thomsonsche 
Theorie  ders.  I,  65. 

Wirbellose,  osmotischer  Druck 
ihrer  inneren  Flüssigkeiten 
I,  484. 

Wirbeltiere,    niedere,  osmoti- 


scher Druck   ihrer   inneren 

Flüssigkeiten  L  484. 
Witts     Firbmigstheorie     und 

ihre  Kritik  IL  SIS. 
Wohnort.  £inän£  desi.  anf  doi 

osmotischen  Druck  L  SM. 


Zeemannichet  Fbinomen  J.  51. 
Zeiteinheit  I.  4. 
Zellen  der  Gewebe,  ihre  Fähig- 
keit der  Wasseranfioahrae  und 
ihr  regulierender  Einflol»  anf 
den  osmotischen  Druck  des 

;      Blutes  I.  563. 
Zentralnenensystenu  Wirknng 

I      der  indifferenten  Kder  anf 

'.     das  II,  329. 

,  Zersetzungsspannong  I,  223. 

I  —  und  Löslichkeit  I,  228. 
Zirkulation,  zur  physiologischen 
Pathologie  der  —  bei  Nie- 
renkrankheiten II,  180. 
Zirkulationskrankheiten ,    s.    a. 

Herzkrankheiten. 
—  physikalisch-chemische  l'n- 
tersuchungen  überdieNieren- 
tätigkeit  bei  II,  84. 

'  Zirkulationsstörungen,  Kinflnfi 
von  —  auf  die  molekulare 
Konzentration  des  Blutes  II, 

'      204. 

[  Zuckerinversion  durch  Sauren, 
Wirkung  der  Neutralsalze 
auf  dies.  II,  402. 

'.  Zunge ,    elektrische   Leitfahig- 

I      keit  der  —  von  Hunden  I, 

!      546. 

;  Zustandsgieichung   verdünnter 

I      Gase  I,  77. 

I  —  von  van  der  Waals  I,  82. 

!  —  korrespondierender  Zustan- 

I      de  I,  89. 
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II.  Hauptbuch  und  Anleitung  zur  Buchführung.     200  Seiten.     5.  Auflage.  Geb.  M.  6. — 


Verlag  von  Creorg  Thleme  in  Leipzig« 

HANDBUCH 

der 
Herausgegeben  von 

E.  von  Leyden. 

Zweitej  umgearbeitete  Auflage 

licniusjtre^eben  von 

Georg  Klemperer. 

3  Binde. 

M.  25.-,  In  Halbfr.  geb.  M.  29.—.   


HANDBUCH 

der 

Pby$lkali$cl)en  tberaplt 


Herausgegeben  von 

Gell.  Eat  Prc^f.  Dr.  Goidscheider  und  Vrot  Dr.  Jacob. 


Allgemeiner  Teil.  Spezieller  Teil. 

244  Al»bilduii«ron.  141  Abbildungen. 

M.  30.-,  ii  Halbfr.  geb.  M.  34.-.  M.  26-   In  Halbfr.  geb.  M.  30.-. 


Verlag  von  Georg  Thleme  in  Leipzig. 


Roth's  klinische  Terminologie. 

Ziisamnienstcllung  der  zurzeit  in  der  klinischen  Medizin  gebrüiiclilichen 
technischen  Ausdrücke,  mit  Erklärung  ilner  Bedeutung  und  Ableitung 


weil.  Dr.  Otto  Both. 

-  Siebte,  vielfach  verbesserte  und  stark  vermehrte  Auflage. 

Geb.  M.  7. — . 


Von  diesem  Werke  kann  man  mit  vollem  Hecht  behaupten,  daß  es  einem  tief- 
gefühlten Bedürfnisse  entspricht  und  daß  wir  guten  Grund  haben  ^  dem  Verfdsser  für  seitie 
Gabe  dankbar  zu  sein.  .  .  .  Ein  vortrefliclierer  Führer,  als  Roth's  klinische  Terminologie, 
dürfte  wohl  schwer  gefunden  werden  können ^  und  wir  stehen  nicht  an,  das  inhaltsi-ciche 
Buch  jedem  Arzte  aufs  angelegentlichste  zu  empfehlen,  (Excerpta  medica.) 


Vorlesungen  für  Schiffsäpzte  der  Handelsmarine 

ober  Scbiffshygieoe,  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten 

von 

Med.-Rat  Prof.  Dr.  B.  Nocht, 

Chefarzt  des  Seemannskrankenhauses  und  Leiter  des  Institutes  für  SchiflFs-  und 
Tropenkrankheiten  in  Hamburg. 

34  Abbildungen  und  3  Tafehi. 
M.  8.40,  geb.  M.  9.40. 

.  .  .  Das  Werk  ist  eine  zeitgemäße  und  wichtige  Erscheinung  auf  dem  Büchermarkt, 
die  wirklieh  einmal  ,,eine  Lücke  ausfüllt**.       (Mttnchener  medizinische  Woelienselirirt.) 


Vorlesungen  über  Wirkung  und  Anwendung 

der 

Unorganischen  Arzneistoffe 

für  Ärzte  und  Studierende 


Prof.  Dr.  Hugo  Schulz, 

Geheimer  Medizinalrat  in  Greifswald. 

M.  8. — ,  geb.  M.  9. — . 


Ein  treffliches  Buch,  in  welchem  der  für  die  meisten  trockene  Stoff  in  einer 
Lebendigkeit  und  Anschaulichkeit  wiedergegeben  ist,  daß  man,  wenn  man  einmal  mit  dem 
Studium  des  Lihaltes  begonnen  hat,  gar  nicht  wieder  davon  los  kommt.  Nicht  zum 
geringsten  wird  das  dadurch  eri eicht,  daß  Verf.  sich  von  allem  chemischen  Formelkrame 
und  experimenteller  Pharmakologie  frei  hält  und  dafür  die  für  den  Arzt  wichtige  Arznei- 
wirkung vorträgt.       (Korresp.-Bl.  d.  ftrzü.  Kreis-  u.  Bez.-Tereine  im  K|:r.  Saelisen.) 


Yei-Iag  von  Cfeorg  Thieme  in  Leipzig. 


Ober  die  physiologischen  Grundlagen  der 
physil<alischen  Therapie. 

Yoitrag^  gelialten  in  der  BerHuer  medizinischen  Cxesellsclmft 
von  Geh,-Rat  Viol  Dr.  A.  Goldsch eider, 

M.  1« — . 


Medizin  und  Überkultur. 

Vortragj  gehalten  in  der  Berliner  medizinischen  Gesellschaft 

von  Geh,-Rat  Prof.  Dr.  W.  His. 

II.  1« — > 


Die  Ailiuiniiiurien  (iiterer  Kinder. 

Hal)ilJtationsHdirift 
von  Dr.  med  et  pliil.  L.  Längstem, 

Priratdozetit  u.  Aasistent  an  der  Kgl.  UDtverfiitU,tEkiiiderk]ii]ik  iu  Berlin. 


Der  akute  Dünndarmkatarrh 
des  Säuglings. 

Von  Prof.  Dr.  B.  Salge  in  Güttingen. 
91.  2.H0. 


Die  Haftung  des  Arztes 
aus  ärztlicher  Behandlung 

von 

Pmf.  ün  E,  Zitelmami,  Geh.  JnstiiKrat  in  Boniu 

IE 80. 


Klinische  Potliolofiie  des  Blutes 

nebst  einer  Methodik  der  Blutuntersuchungen  und  speziellen 
Pathologie  und  Therapie  der  Bluterkrankungen 

VOD 

Prof.  Dr,  E.  Grawitz,  Berlin. 

Mit  32  Abbildungen^  6  Tafeln  in  Farbendruck  und  f  Tafel  mit  MlJcrophatogrammen, 

Dritte,   neu   bearbeitete   Auflage. 

M.  22.50,  geb.  M.  24.50. 

Die  dritte  Auflage  d<*s  GrawitjiBcheJi  Buches  bietet  nicht  nur  dem  Lenmuhn  eine  am- 
^tzciehnete,  erschöpfende  und  origindte  Darstdlung  der  gesamten  Lehr©  ron  der  Pathologie 
des  Blates,  sondern  auch  dem  För«fAo'  eine  Fülle  von  fnjchtbringcnden  Äare;^ungen, 

(Wiener  klin.-theriip.  WöehcuBChHftI 

HOmatoloSie  des  proktlsclien  Arztes. 

Eine  Anleitung  zur  diagnostischen  und  therapeutischen  Ver- 
wertung der  Blutuntersuchungen  in  der  ärztlichen  Praxis 

von 

Prof  Dr.  E.  Grawitz,  Berlin, 

Mit  13  Ahlnlduü;^eu  und  6  fiirbigen  Tafeln. 

Geb.  M.  6.80. 

.  .  ,  Wir  machen  uns  keiner  Übertreibung  schuldig,  wenn  wir  das  vorliegende  Buch 
als  das  tjeeignehk  Werk  über  Haomtologie  für  den  praktigühen  Arit  bezeichnen. 

(KHD*-t]iera[).  WuchensehH  ft,) 


Pathologie  und  Therapie 
der  Niereninsuffizienz  bei  Nephritiden. 


Auf  (inmd  eigenor  Untti siicliungou 


Dr.  G6za  KövesJ, 


un.i        Dr.  W,  Roth- Schulz, 


Bado-pest-Nenit 
emer.  InlerBer  der  Klinik. 


Assist« Di  der  T,  mf>d^  t*mT+-Klinik, 

Mit  eintT  Von^de  von  Prot  Alex,  von  Koran ji» 
Mit  dem  j^Belassa-Preia**  gekrönte  Schrift* 

M.  7,—,  geh.  M.  8.—, 

Ein  wissenschaftlich  bedeutendes  Werk,  dessen  gediegener  Inhalt  auffrebaut  ist  auf  ein- 
gehenden *  während  3  Vi  Jahre  fast  ununterbrochen  fortgeführten  Untersuchungen  auf  der 
Ersten  med<  Klinik  in  Budapest  In  mühsamer  Arbeit  und  exakter  Forschung  haben  es  die 
Verfasser  erfolgreich  untertioninjeiJ,  aUgenuin  feste  Grtiitdlagen  für  die  Niertntherüpie  zu 
gewinuetL  .  .  .  (KorrespondeitxMatt  der  Ürztlielieti  ITrelsTorelDe  Baehseua.) 


Verlag  vou  Georg:  Thieme  in  Leipzig. 


Vorlesungen 
über  soziale  Medizin 


von 


Prof.  Dr.  Th.  Kumpf, 

Bonn. 

M.  8. — ,  geb.  M,  9,—. 

.  .  .  Das  Buch  verdient  uneingeschränktes  Lob,  der  Studierende  nehme  w  als  Vor- 
bereitung für  seinen  Beruf j  der  Arzt  als  Führer  in  denn  Gewirr  der  rechtliclien  Beziehungen^ 
denen  er  unterliegt,  und  die  Instanzen  der  Arbeiterversicherungen  mögen  es  zur  Beseitigung 
falscher  Vorurteile  und  zur  Regelung  ihres  Verhältnisses  zu  den  Ärzten  eingehend  lesen. 

(Deatsehe  Medizinische  Woehenschrlft.) 


Kompendium 

der  Lichtbehandlung 


von 


Dr.  H.  E.  Schmidt, 

Berlin. 


—  Mit  20  Abbildungen.  --— 

Geb.  M.  2.-. 

In  einem  handlichen  Bändchen  von  53  Seiten  gibt  der  langjährige  Leiter  der  LichU 
abteilung  der  Lesserschen  Klinik  eine  vor  allem  die  praktischen  Bedürfnisse  berück- 
sichtigende Darstellung  der  Lichtbehandlung.  . . .  Die  Darstellung  ist  klar  und  präzis.  Die 
guten  Abbildungen  erläutern  den  Gebrauch  der  verschiedenen  Apparate  und  geben  auch 
therapeutische  Resultate  wieder.  Wer  lichttherapeutisch  arbeiten  will,  dem  ist  das  Büchlein 
bestens  empfohlen.  (Deutsche  Medlzlnisehe  Wochenschrift.) 


Verlag  von  Georg  Thieme  in  Leipzig. 


Die  Simulation 

von  Krankheiten 

und  ihre  Beurteilung. 


Herausgegeben  und   bearbeitet  von 

Geheim  rat  Dr.  L.  Becker, 

Berlin. 

M.  8.—,  geb.  M.  9.—. 


INHALT: 


Allgemeines.     (Teheimrat  Dr.  L.  liecker. 
Spezielles. 

I.  Simulation  von  äuBeren  Schäden.    Geheimrat  Dr.  L.  Becker. 

II.  Simulation  von  Kranicheiten  der  Brust-  und  Bauchorgane.  Stabsarzt  Dr.E. 
Stier,  Berlin. 

III.  Simulation  von  Nervenicranicheiten.    Dr.  Fr.  Leppmann.  Berlin. 

IV.  Simulation  von  Geistesicrankheiten.    Dr.  Fr.  Leppiuann,  Berlin. 

V.  Simulation  von  Kranicheiten  und  Funktionsstörungen  der  Augen.     Dr.  K. 
AVe  s  s  e  1  y ,  Würzburg. 

VI.  Simulation  von  Ohrenkrankheiten.    Prof.  Dr.  A.  Hartmann.  Berlin. 


Grundriss 


der 


physikalischen  Chemie 


Dr.  Max  Koloff, 

Priviit(lozt»nt  an  der  Vniversitnt  in  Halle. 

Mit  13  Abbildungen, 
^z  M.  5. — ,  geb.  M.  6. — .  z^ 


Verlag  von  Gteorg  Thleme  in  Leipzig. 


DER  PRAKTIKER. 

Ein  Nachschlagebuch 
für  die  ärztliche  Praxis 


von 


Dr.  L  Grätzer, 

Redakteur  der 
„Excerpta  medica"  und  des  „Centralblatt  für  Kinderheilkunde". 


üf.  14.— •  geb.  M.  15. — . 


Der  Praktiker  braucht  ein  handliches  Naehsehlagebuch,  in  dem  die  verschiedensten 
Themata  —  nicht  nur  wissenschaftlicher,  sondern  auch  solche  rein  praktischer  Art  —  kurz 
nnd  klar  besprochen  werden.  Das  Werk  gibt  rasche  und  präzise  Information  Aber  zahlreiche 
Fragen  des  täglichen  Berufslebens,  plötzliche  Erkrankungen,  Verletzungen,  Vergiftungen, 
kleine  Chirurgie  in  der  privaten  Praxis,  das  Wichtigste  der  Unfallheilkunde,  ältere,  neuere 
und  neueste  Untersuch ungs-  und  Behandlungsmethoden,  erstere  auch  unter  ausgiebiger  Be- 
rücksichtigung der  Bakteriologie,  letztere  der  physikali>chen  Behandlung,  diagnostische  Winke, 
Diätotherapie ,  therapeutische  Technik,  moderne  Arzneimittel,  wissenswerte  Gesetzesbestim- 
mungen usw.  usw.  Aus  der  reichen  Zahl  der  Artikel  seien  angeführt:  alkoholfreie  Getränke, 
Information  über  diverse  Spezialheilnnstalten,  Armenkrankenpflege,  einige  neuere  Instru- 
mente, billige  Arzneiverordnung,  bakteriologische  Arbeiten,  ärztliches  Berufsgeheimnis,  Blnt- 
befunde,  ärztliche  Buchführung,  Diät  bei  verschiedenen  Erkrankungen,  Entfernung  von 
Arzneiflecken,  Giftpflanzen,  Geisteskranke  und  Irrenanstalt,  ärztliche  Haftpflicht,  ärztliche 
Hausapotheken,  Nährmittel.  landchirurgisches  Instrumentar  usw. 


J 


